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Introducción 
Introducción 
1.1. Antecedentes históricos 
Los primeros trasplantes hepáticos fueron efectuados en caninos por Weich en 
1955 (iieterotópico) y Canon (ortotópico) un año después. L^ técnica descrita 
por éste último impulsó los trabajos de dos grupos, el de Starzl en Denver 
(Colorado) y el de Moore en Boston (Massachussets). El primer trasplante 
ortotópico de hígado (TOH) en humanos fue realizado en Denver, por el Dr. 
Thomas Starzl, en 1963 aunque sin éxito hasta 1967. Poco tiempo después, en 
1968 en Europa, Sír Roy Caine, se incorporó al desan^oilo de la técnica del 
trasplante hepático, realizando el primero en la Universidad de Cambridge. 
En 1972 Pichlmayr en Hannover (Alemania), en 1974 Bismuth en Paris 
(Francia) y en 1979 Krom en Groningen (Holanda) comienzan sus programas 
de trasplante hepático. El primer trasplante hepático en España se realizó en 
Barcelona por Jaurríeta y Margarit en 1984 en el Hospital de Bellvitge, y en 
1986 comenzó el programa de trasplante hepático en el Hospital Universitario 
Puerta de Hienro de Madrid. Cabe destacar la aportación inicial de Borel en 
1976 y posterior de CaIne en 1979 con el descubrimiento y posterior aplicación 
en la clínica de un potente inmunosupresor llamado ciclosporina (CyA), que 
duplicó la supervivencia de los pacientes con trasplante hepático "^^ . Tabla 1. 
Los primeros intentos de trasplante hepático se realizaron con el trasplante 
auxiliar heterotópico, en el tratamiento de hepatopatías benignas terminales, 
con la convicción de que podría sustituir al propio hígado y así evitar el fracaso 
de éste. Desgraciadamente los resultados de este procedimiento no son 
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equivalentes a los obtenidos con el TOH. 
Tabla 1. Evolución histórica de los medicamentos inmunosupresores 
AÑO 
1962 
1963 
1966 
1970 
1978 
1980 
1981 
1989 
1990S 
MEDICAMENTO 
Azatioprina 
Azatioprina más corticoesteroides 
Anticuerpos policlonales; globulina antilinfocitos como régimen 
adjunto 
Ciclofosfamida sustituida por azatioprina 
Ciclosporina usada en humanos 
Ciclosporina más corticoesteroides 
Desarrollo de anticuerpos monoclonales 
Tacrolimus más corticoesteroides 
Desarrollo de nuevos agentes, por ejemplo, micofenolato mofetil, 
sirolimus, anticuerpos del receptor de interleucina-2—basiliximab 
y daclizumab. 
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A la vista de los progresos realizados, en 1983 el Instituto Nacional de la Salud 
Norteamericano promovió una Conferencia Consenso para analizar la validez 
terapéutica de tal procedimiento. Después de esta reunión, se asume por 
consenso que el TOH es aceptado como una modalidad de tratamiento idónea 
para las hepatopatías en etapa temiinal, y con una aplicación cada vez mayor. 
Actualmente en España existen 23 centros de trasplante hepático que realizan 
más de mil trasplantes al año, lo que representa el 10% de los trasplantes de 
hígado a nivel mundial, lo que es posible gracias a que en nuestro país 
tenemos el mayor índice de donantes del mundo con 35.1 donantes por millón 
de población''•'2•'^ 
1.2. Trasplante ortotópico de hígado 
El trasplante hepático ortotópico consiste en la sustitución de un hígado 
enfermo por otro sano, en la misma localización anatómica. Una selección 
cuidadosa de los receptores, avances en la técnica quirúrgica y en la 
inmunosupresión han mejorado las cifras de supervivencia con un porcentaje 
que supera el 80% al año'^  ^  
Al año se realizan en los Estados Unidos aproximadamente 5000 trasplantes 
de hígado^, en Europa aproximadamente 4700^° y en España, según el 
Registro Español de Trasplante Hepático (RETH) se superan actualmente los 
1000 trasplantes al año"•'^ 
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1.2.1a. Indicaciones y selección de candidatos 
El trasplante hepático está Indicado en varias enfemnedades hepáticas agudas 
o crónicas, benignas o malignas que no tengan otras posibilidades 
terapéuticas. Cada día se incorporan a ésta lista más enfermedades 
reduciendo las contraindicaciones. En la Tabla 2 se describen las 
enfermedades hepáticas en las cuales se puede realizar un TOH. 
En los pacientes con enfemiedad tumoral hepática primaría es necesario que la 
neoplasia no sea resecable por razones anatómicas o funcionales que no 
exista diseminación tumoral extrahepática y que el tumor sea unilobar y menor 
de 5 cm o bilobar con 3 tumores menores de 3 cm de diámetro (Criterios de 
MilánV'^ 
En la Figura 1 se resumen las enfemnedades que con mayor frecuencia son 
susceptibles de trasplante hepático según el Registro Europeo de Trasplante 
Hepático (ELTR). 
Las enfennedades por las que se ha realizado un trasplante, según el Registro 
Español de Trasplante Hepático (RETH) son: 
Cin'osis de diversas etiologías (principalmente víricas B y C sin 
hepatocarcinoma) en el 60.5 % de los casos, carcinoma hepatocelular en el 
18.7%, fallo hepático agudo o subagudo en el 5.7%, hepatopatía colestásica 
sin hepatocarcinoma 9.1%, enfermedad metabólica sin hepatocarcinoma 3.5%, 
otras Z%^\ Las indicaciones son variables en adultos y niños. Figura 2. 
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Tabla 2. Enfermedades que con más frecuencia son susceptibles de 
trasplante hepático 
Colestasis crónicas 
Cirrosis biliar primaria 
Cirrosis biliar secundaria 
Colangitis esclerosante primaria 
Atresia de vías biliares 
Cirrosis de origen no biliar 
Cirrosis criptogenética 
Cirrosis post-hepática 
Cirrosis alcohólica 
Insuficiencia hepática aguda (fulminante, sub-fulminante) 
Hepatitis vírica 
Hepatitis tóxica 
Tumores hepáticos 
Alteraciones congénítas 
Malignos 
Benignos 
Trastornos metabólicos: 
hemocromatosis, Enfermedad 
Wilson 
Déficit de alfa-l-antitripsina. 
tirosinemia. glucogenosis 
Enfermedad de Carola 
Tomado del RETH. 2003. 
http://\Aww. msc.es/ont/esp/reaistro/introd. htm 
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En todo paciente que va a recibir un TOH se aplica un protocolo de estudio 
para confirmar el diagnóstico de referencia y la severidad de la hepatopatía, 
para descartar otras posibilidades terapéuticas, para excluir contra-indicaciones 
y para comprobar que el trasplante es técnicamente posible. 
Indicaciones de Trasplante hepático en Europa ^^^^ 
01/1988-12/2005 í^°°^ 
Enfermedad metabolica 
6% 
Enf. colestásica : 6266 
11% 
3592 IHAG : 5166 
9% 
y 
X ---""'^' 
' otras: 1779 
3% 
Cáncer: 7318 
13% 
Cirrosis: 33845 
58% 
Otras : Budd Chiari: 567 
Enf parasitarias: 54 
Tumores benignos or Enf poliquística: 635 
Otras enfermedades hepáticas: 523 
Figura 1. Enfermedad hepática en receptores de trasplante hepático 
NOTA. ELTR. Datos entre 1968-2005; 68.718 trasplantes. 
http://www.elt.org 
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Hepotocarcínoma 
18.7% ^ 
^É 
£/~ j^^^^M 
Metiihólica Otras 
sin hepatoca / •^  ' " 
3S"/.. / /^ 
^ W / ^ ^ ^ ^ , . . _ — 
«^j. i£«&J3ítfLa3t^Sff i i^>JMUíKí>d&JSJM^»..uMi¿¿£B4^ !.J*^ _^ 
^^ ""'^ ^^ BH 
Cirrosis 
Hepatocciular sin 
hcpatocarci noina 
Fallo 
- Agudo/Subasudo 
;* , ' /o 
Coles tásica 
sin 
E ^ ^ ^ ^ hepatocarcinonia 
1 
• ^ 
Figura 2. Enfermedad de base en receptores de trasplante hepático 
Tomado del RETH. 8^ Memoria, 1984-2005.12.678 trasplantes. 
http://www.msc.es/ont/esp/registro/introd.htm 
El protocolo de estudio Incluye: 
-anamnesis, 
-exploración física completa, 
-estudio de la función hepática (bilirrubina total y fraccionada, fosfatasa alcalina, 
albúmina, transaminasa giutamicooxalacética y glutamicopirúvica, fibrinógeno, 
gammaglutamiltranspeptidasa, proteínas totales, actividad de protrombina, 
factor Vil), 
-evaluación de la anatomía, morfología y vascularización hepática (ecografía 
Doppler, tomografía axial computerizada, arteriografia de tronco celíaco, 
resonancia magnética nuclear y biopsia hepática). 
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-valoración funcional renal (aclaramiento de creatinina, sedimento urinario, 
iones en sangre y orina), 
-valoración funcional pulmonar (radiografía de tórax, espirometría y gasometría 
arterial), 
-valoración funcional cardíaca (electrocardiograma y ecocardiograma basal). 
En mayores de 60 años, con antecedentes de alcoholismo o con hemocroma-
tosis, se realiza además electrocardiograma de esfuerzo, ventriculografía 
isotópica y ecocardíografía, y en los casos dudosos coronaríografía, estudio 
virológico (virus de la inmunodeficiencia humana, citomegalovirus, Epsteín-Barr, 
herpes simple, varicela zoster, hepatitis A B, C, D), exclusión de infecciones 
ocultas (coprocultivo, urocultivo, coproparasitos-cópico, PPD) grupo sanguíneo, 
subpoblaciones linfocitarías, endoscopia digestiva alta y baja, y electroence-
falograma. En los pacientes con cáncer hepático primario se realiza además 
tomografía axial computerizada de cráneo, tórax y abdomen, gammagrafía 
ósea con pirofosfatos o PET, y si todo resulta negativo se indica laparotomía 
exploradora aunque la laparoscopia puede tener un cierto papel para descartar 
la posibilidad de muKicentrícidad, satelitosis diseminación tumoral a otros 
órganos por contigüidad, ganglionar, peritoneal y/o hematógena a otros 
órganos abdominales^ .^ 
Las contraindicaciones absolutas y relativas para realizar un TOH son: la 
adicción activa a drogas o alcohol, infección del VIH activa no controlada y en 
replicación viral, infección o disfunción severa de otro órgano que no sea 
tributario de tratamiento curativo, infección extrahepática no controlada, tumor 
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maligno extrahepático primario o secundario excepto tumores de piel no 
melanóticos. Las contraindicaciones se resumen el la Tabla 3. Estos criterios 
se han ampliado recientemente aunque no de una manera uniforme. 
Tabla 3. Contraindicaciones de trasplante hepático 
H^ 1 
'-^wHHHB 
•¡¡^^•^^^•••I^H 
* Alcoholismo o adicción a drogas activos 
* Infección por el virus de inmunodeficiencia humana 
* Insuficiencia o disfunción grave de otro parénquima 
que no sea triburario de tratamiento curativo 
* Infección extra-hepática no controlada 
* Tumor maligno extra-hepático, primario o secundario 
ilillllVlillll^^ 
Kl« 
V:: 
Tomado del RETH. 2003. 
http://www.msc.es/ont/esp/registro/introd.htm 
NOTA. En varios centros el colangiocarcinoma es considerado una 
contraindicación para el trasplante de hígado. 
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1.2.1b. Cirugía en el clonante 
El trasplante consiste en le extracción del injerto del donante disecando las 
estructuras vasculares y biliares iniciando la perfusión con solución Euro-
Collins o Wisconsin. En el hígado se realiza lo siguiente^^: 
A) Disección de la vena cava subdiafragmática resecando el diafragma 
adherido y ligando las venas frénicas. 
B) Disección de la vena cava infrahepática, comprobando la ligadura de la 
vena suprarrenal derecha. 
C) Disección de la vena porta preparando el cabo distal y comprobando la 
existencia de colaterales y ligándolas. 
D) Disección del tronco celíaco y preparación del parche aórtico, que se 
anastomosa con la arteria hepática del receptor. Si hay anomalías 
arteriales es fundamental realizar una correcta reconstrucción arterial 
que pennita una anastomosis segura. 
E) La disección de la vía biliar debe realizarse tras la revascularización del 
hígado siempre y cuando no se utilice la vesícula para la reconstrucción 
biliar. 
Una vez extraído el hígado, debe implantarse pronto en el receptor y es 
recomendable que este período no exceda las 12 horas. 
El órgano se introduce en un recipiente estéril que contiene la solución de 
preservación a 4° C, este recipiente se envuelve en tres bolsas de plástico 
estériles con cierre hermético y se coloca en una nevera portátil con hielo^^^\ 
La cirugía de banco tiene por finalidad examinar, en hipotermia (4° C), cada 
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uno de los órganos y preparar los cabos vasculares para su posterior 
anastomosis. 
1.2.1c. Cirugía en el receptor 
La hepatectomía en el receptor del trasplante hepático representa un 
auténtico desafío para el cirujano. La extirpación del hígado enfemio puede ser 
una de las experiencias más sangrientas en la vida de un cirujano^ .^ 
La exéresis del hígado enfermo presenta serias dificultades debido a factores 
anatómicos locales, alteraciones de coagulación, hematológicas y bioquímicas 
que caracterizan a las hepatopatías. 
Dicho procedimiento supone importantes pérdidas hemáticas y graves 
trastornos hemodinámicas que son consecuencia de la interrupción del retomo 
venoso de las venas porta y cava inferior. Por este motivo es necesario contar 
con una cantidad suficiente de productos hemoderivados y concentrados 
hemáticos. En opinión de los centros experimentados se deben corregir las 
alteraciones de la coagulación al iniciar la cirugía, ya que con esta medida se 
garantizará una reducción de las pérdidas hemáticas. Es imprescindible una 
coordinación clara y fluida entre el equipo del donante y del receptor, con el 
objetivo de acortar al máximos los tiempos de isquemia del injerto hepático. La 
función precoz del injerto hepático se verá afectada por la prolongación de los 
tiempos de isquemia. 
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De manera didáctica se puede dividir la cirugía del receptor en cuatro fases^*^: 
1.-Fase de hepatectomía. 
2.-Fase anhepática. 
3.-Fase de implante. 
4.-Fase de revascularización y hemostasia. 
Una vez realizado el trasplante es necesario prescribir un tratamiento 
inmunosupresor. El uso de inmunosupresores tiene como objetivo prevenir el 
rechazo del injerto. Los diversos medicamentos y agentes biológicos 
disponibles para la inmunosupresión del paciente trasplantado, a saber: 
esteroides, anticalcineurínicos (ciclosporina y tacrolimus), antiproliferativos 
(sirolimus y everolimus), antimetabolítos (azatioprína, mícofenoíato mofetil), 
anticuerpos monoclonales contra los receptores linfocitarios CD25 (daclizumab, 
basiliximab) y CD3 (0KT3), así como preparaciones antilinfocitarias 
policlonales, presentan distintos mecanismos de acción y diferentes perfiles de 
seguridad. 
Por ello, y aprovechando el efecto sinérgico que algunos tienen entre sí, son 
utilizados en combinaciones que actúan en diferentes fóses del ciclo celular 
con la intención de conseguir niveles séricos de inmunosupresión adecuados y 
disminuir los efectos secundarios asociados. 
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1.3. Complicaciones del trasplante ortotópico de hígado 
El TOH es un procedimiento complejo que no está exento de morbilidad y 
mortalidad considerables. La evolución postrasplante temprana es variable y 
compleja, oscilando desde una estancia intrahospitalaria breve y no complicada, 
hasta la extremadamente tórpida con estancias intrahospitalarias de más de 
cuatro meses. Los factores que tienen mayor repercusión sobre los resultados 
iniciales son: el estado preoperatorio del receptor, la calidad del hígado 
donado, y los aspectos técnicos de la operación. Otros factores técnicos de 
importancia crítica para disminuir la morbilidad y la mortalidad son: el índice 
alto de sospecha, la valoración diagnóstica rápida de las alteraciones a partir 
de la evolución postoperatoria y la intervención rápida oportuna y eficaz para 
resolver las complicaciones^®. 
Las complicaciones se puede clasificar de muchas maneras, por ejemplo: 
evaluando el índice de gravedad con grados que van del primero al cuarto^, 
según el lugar de localización (intrahepáticas y extrahepáticas), el momento en 
que se presentan (precoces o tardías), por el ámbito de la practica médica; 
(quin i^r i^cas o médicas), etc. De manera general, las complicaciones pueden 
dividirse en médicas y quirúrgicas aunque los límites de unas y otras se pueden 
relacionar estrechamente. Las principales complicaciones en el postoperatorio 
inmediato ya sean médicas o quirúrgicas están relacionadas con el injerto 
hepático (disfunción primaria, rechazo, fístulas billares, trombosis de la artería). 
Se describen de manera resumida en la Tabla 4. 
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Tabla 4. Complicaciones médico-quirúrgicas postrasplante 
Complicaciones 
médicas 
Complicaciones 
quirúrgicas 
Renales 
Cardiovasculares 
Neurológicas 
Disfunción 
primaria del 
injerto 
Infecciones 
Recurrencia de la 
enfermedad 
hepática 
Tumores de novo 
Vasculares 
-arteriales 
-venosos 
V. cava 
V. porta 
V. hepáticas 
Disfunción renal/oliguria 
HTA, síndrome coronario agudo, ACVA 
Confusión, convulsiones, 
ACVA, mielinolisis cerebral pontína 
Fallo primario del injerto, disfunción precoz 
del injerto ' ^ F ^ ' 
^mm 
Virales, bacterianas, fúngicas, parasitarias 
VHB, VHC, CBP, CEP, etc 
IH^ 
Tracto aerodigestivo, cáncer de piel no 
melanótico, linfomas no Hodgkin 
Biliares 
estenosis 
fístula 
litiasis 
Complicaciones 
quirúrgicas 
generales 
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1.4. Complicaciones biliares 
Aunque estamos lejos de la época en que se consideraba a las complicaciones 
biliares (CB) como el "talón de Aquiles" del TOH, con una incidencia del 50% 
de los casos, sigue siendo la complicación técnica más frecuente con una 
incidencia global que varía entre el 10-20%^® \^ 
1.4.1. Tipos de complicaciones biliares 
Las CB se clasifican en función del momento de aparición, la fomria de 
presentación clínica y/o su gravedad. 
Según el momento de aparición: 
a) Precoces: se presentan en los tres primeros meses y están ligadas a la 
técnica de reconstmcción. Suponen las 2/3 partes del total. Nomialmente 
se manifiestan en el postoperatorio como estenosis o fugas biliares. Con 
frecuencia requieren reíntervención y el 60% son diagnosticadas durante el 
primer mes postrasplante. 
b) Tardías: no relacionadas con la técnica. Pueden deberse a la fomiación de 
cálculos o barro en la vía biliar y, con menos frecuencia, a estenosis o 
fístulas e incluso a la recun^encía de diversas enfemiedades colestásicas. 
Debe descartarse la existencia de la trombosis arterial y destacan en 
este grupo las CB derivadas de la retirada del tubo de Kehr. 
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Según la gravedad: 
a) CB mayores: llevan implícita una reintervención en el 10-20% y se produce 
con mayor frecuencia en las complicaciones precoces. 
b) CB menores: incluyen el conjunto de complicaciones biliares que se tratan 
mediante tratamientos no quirúrgicos (drenaje percutáneo, CPRE, radiología 
intervencionista). 
Según la manifestación clínica: 
a) Estenosis biliar: es una de las lesiones más frecuentes y suele localizarse 
a nivel de la anastomosis, aunque también puede ser múltiple y localizarse 
en el árbol biliar como en las estenosis isquémicas. En la mayoría de las 
series aparece de modo más tardío que las fugas biliares. 
b) Fístula o dehiscencia biliar, también llamada fuga: su localización más 
frecuente es también la anastomosis, pudiendo originar una colección 
intraperitoneal (biloma extrahepático), mientras que las fístulas intrahepá-
ticas obedecen en su mayoría a TAH. 
Porayko y cols^^ clasifican las complicaciones biliares en tempranas y tardías. 
Consideran complicaciones tempranas las que se presentan dentro del primer 
mes postrasplante, y tardías las que se presentan después de los primeros 30 
días. Se representan en la Tabla 5. 
En ella se incluyen los factores relacionados con la técnica quirúrgica y otro 
grupo más heterogéneo que agrupa diversas noxas que pueden lesionar el 
epitelio biliar. 
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Las fístulas y estenosis resultaron Iniclalmente de métodos inconrectos de 
reconstrucción, técnicas quirúrgicas anastomóticas inadecuadas y conductos 
biliares dañados por la escasa experiencia en la preservación de órganos. 
1.4.2. Factores etiológicos 
Las causas que favorecen la producción de lesiones en la vía biliar son: 
a) Lesión isquémica. 
b) Lesión por preservación. 
c) Lesión ínmunológica 
d) Infección. 
Son resumidas en una gráfica descrita previamente por Poraiko y cois^. Figura 
3. 
Desde el punto de vista etiológico Lewis y cols^^ dividen las complicaciones 
biliares tomando como referencia la localización de las mismas en proximales, 
mediales y distales. Tabla 6. 
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Tabla 5. Cronología de las complicaciones biliares postrasplante 
Clasificación de las CB según el momento de aparición 
Tempranas: (< 1 mes postrasplante) 
-Fístulas 
-Estenosis: Anastomóticas 
Tardías: (> 1 mes postrasplante) 
-Estenosis: 
Anastomóticas 
No anastomóticas 
-Miscelánea: 
Disfunción del esfínter de Oddi 
Compresión extrínseca 
Colédoco-litiasis 
-Recurrencia de la Enfermedad primaria: 
Colangitis Esclerosante Primaria 
Colangiocarcinoma 
Tomado de: Porayko M, et aP 
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^^^^^^^^M 
^^^^^^^^M 
• Lesión isquémica 
• Lesión de 
preservación 
D Infección 
• Lesión 
inmunológica 
Figura 3. Etiología en las complicaciones biliares 
Tomado de: Porayko y cols^^ 
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Tabla 6. Etiología de la estenosis biliar postrasplante 
Etiología de la estenosis biliar 
Proximal: 
-Incompatibililidad ABO 
-Periodo de isquemia prolongado del injerto 
•Trombosis de la arteria hepática 
Medial: 
•Rechazo ductopénico crónico 
•Anastomótico 
•Compresión extrínseca: 
-Mucocele del conducto cístico 
-Biloma 
-Hematoma 
-Trastorno linfoproliferativo 
-Neuroma de amputación 
Distal: 
-Disfunción amputar 
-Compresión extrínseca 
-Trastorno linfoproliferativo 
-Pancreatitis crónica 
Tomado de Lewis y cols^ 
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La limitación de las técnicas de imagen abdominal y biliar, influyeron sobre la 
incidencia de las complicaciones biliares impidiendo o retrasando su 
diagnóstico. Como consecuencia, muchos pacientes murieron por sepsis antes 
de recibir un tratamiento. Las fístulas biliares y estenosis se relacionaron 
directa o indirectamente con el fallecimiento de los pacientes que murieron 
durante los primeros años"*^ . 
Actualmente, las complicaciones biliares son una de las causas menos 
frecuentes de mortalidad, porque son diagnosticadas de manera precoz. Sin 
embargo aproximadamente uno de cada ocho pacientes experimenta una 
complicación relacionada con el drenaje biliar, incrementando la morbilidad y 
complicando su evolución. 
1.4.3. Tipos de reconstrucción biliar 
Una anastomosis temiinal coledococoledociana (CCA) o hepaticoyeyunal (HYA) 
en "Y de Roux" con asa desfuncionalizada son los dos procedimientos estándar 
de drenaje biliar. Cuando los calibres de la vía biliar del donante y el receptor 
son equivalentes en tamaño, la CCA es el procedimiento de elección. 
Una HYA es el procedimiento indicado si nos encontramos con conductos 
pequeños, de longitud insuficiente, alguna enfemiedad biliar o si existen 
grandes discrepancias en el calibre de los cabos anastomóticos. 
En ocasiones, la fibrosis de la "porta hepatis" por cirugía previa también puede 
ser indicación para una HYA*^ La reconstrucción debe ser realizada bajo las 
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recomendaciones universales para cualquier anastomosis, una adecuada 
longitud, irrigación y ausencia de tensión sobre la sutura. 
El uso del tubo de Kehr y stents biliares transanastomóticos son objeto de 
controversia. Los cirujanos que se manifiestan en contra de su uso argumentan 
complicaciones biliares como fístulas en el moemento de la retirada, migración 
o estenosis directamente relacionadas con su utilización y la demora en la 
cicatrización de las anastomosis^^^. El debate se ha tratado de solucionar con 
estudios randomizados comparando ambas altemativas. Un trabajo realizado 
por Vougas y cols^ mostró que no existían diferencias estadísticamente 
significativas con o sin el uso de sondas dentro de la vía biliar, mientras que 
otro ensayo realizado por Scatton y cols^ evidenció, con significación estadís-
tica, que existían más complicaciones en el grupo que utilizaba el tubo de Kehr. 
Algunos autores como Zajko y cois, evitan el uso de sondas o stents^ .^ 
1.4.4. Frecuencia de las complicaciones biliares 
En varias series se ha destacado y caracterizado las complicaciones biliares 
enfatizado su frecuencia postrasplante. Las series más representativas se 
muestran en la Tabla 7. Se puede apreciar que muchas aparecen entre el 
segundo y tercer mes de evolución postrasplante. La incidencia es baja de 
manera general. La incidencia de las complicaciones biliares oscila entre el 10 
y el 20%. 
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Tabla 7. Incidencia de las complicaciones biliares post-trasplante en 
diferentes estudios. 
Referencia 
Autor/Año/Cita 
D'Alessandro eta l . 1991^^ 
Colonnaeta l . 1992^' 
Ross ie ta l . 1994"' 
Gr iefeta l . 1994"" 
Neuhausetal . 1994"^ 
Verranetaí. 1997"* 
Scattonetal . 2001^ 
N° de Trasplantes 
N 
227 
738 
224 
1,792 
340 
502 
180 
índice de Complicación 
% 
15 
15 
15 
12 
9 
13 
24 
Tomado de: Moser M., et al 
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Algunas de las complicaciones tendrán una gran relevancia sobre la función del 
injerto y su repercusión sobre la evolución del paciente. 
Las complicaciones más serias son las fístulas, las estenosis anastomoticas y 
las estenosis múltiples que involucran la bifurcación de los conductos hepáticos 
y del árí3ol biliar intrahepático. 
A pesar de la gravedad de las complicaciones biliares, actualmente los 
pacientes no mueren por esta causa. El riesgo de muerte por CB ha sido 
reducido a un porcentaje bajor*^ . Los avances en el cuidado del paciente, ios 
métodos de diagnóstico por imagen y pruebas de laboratorio para detectar 
anomalías han reducido el impacto de la mortalidad de estas complicaciones. 
Cabe mencionar que pueden causar la pérdida del injerto hepático en, al 
menos, el 1-3% de los pacientes trasplantados^^"®\ 
1.4.5. Consideraciones anatómicoquirúrgicas 
El riego arterial del árbol biliar es esencial para el drenaje adecuado del injerto. 
Los estudios anatómicos realizados con resinas han demostrado que los vasos 
sanguíneos arteriales superiores e inferiores discurren longitudinalmente 
respecto a la vía biliar principal®^ y 2/3 del aporte sanguíneo procede de los 
vasos inferiores, y sólo el tercio restante se origina de la arteria hepática 
derecha y/o de la arteria hepática común. Por ello el colédoco del donante 
debe ser seccionado lo bastante alto para asegurar que pemnanezca irrigado 
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adecuadamente. Además, la disección del colédoco y de los tejidos 
pericoledocianos debe ser cuidadosa. El árbol biliar intrahepático del hígado 
depende de la pemieabilidad de la arteria hepática, por que la trombosis o la 
estenosis de esta artería puede provocar isquemia y disfunción severa del 
injerto y con mucha frecuencia la traducción clínica de este hecho una artería 
trombosada es inicialmente una fístula o una estenosis biliar. 
La confirmación ecográfica o por arteríografía de la pemieabilidad de la artería 
hepática es prímordial cuando se presentan los problemas biliares, especial-
mente cuando el árísol biliar proxímal o intrahepático es el orígen de la 
complicación. Figura 4. 
1.4.6. Injertos de tamaño reducido 
La incidencia de fístulas biliares y estenosis es mayor cuando son utilizados 
injertos reducidos. Los estudios publicados mencionan una incidencia que 
oscila entre el 15 y el 25% en receptores de injertos reducidos^^"^. La superficie 
de corte es el origen de fugas biliares, por otra parte también las complica-
ciones anastomóticas son importantes. Las vanantes de la anatomía biliar y la 
necesidad frecuente de anastomosis bilioentérícas o coledocianas múltiples 
aumenta aún más la incidencia de complicaciones. Los conductos deben ser 
seccionados a ras del parénquima para minimizar la devascularízación. La 
experiencia acumulada y el reconocimiento de variantes anatómicas debería 
disminuir el índice de complicaciones biliares con los injertos reducidos. La 
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naturaleza difícil de éstos injertos hace más compleja la disminución de las 
complicaciones. 
Ictericia 
Colestasis: t Bilirrubina, 
GGT, FA 
ECOGRAFIA 
Doppler sin 
trombosis arterial 
ColangioRMN, 
CPRE, CTPH, HIDA 
AngioTAC 
AngíoResonancia 
Arteriografía 
A 
ECO(; RAFIA 
Doppler con 
trombosis arterial 
V BP no dilatada 
m^mim 
> 
Biopsia hepática 
TRATAMIENTO 
Figura 4. Algoritmo diagnóstico de las complicaciones biliares 
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Como se puede observar en la Figura 5, la incidencia de complicaciones 
biliares es mayor en los primeros meses postrasplante. 
F 
r 
e 
c 
u 
e 
n 
c 
i 
a 
Fístulas: etiologías varias 
Estenosis anastomótica J 
Estenosis y obstrucción: 
anastomótica, hiliar, intrahepática 
Secuelas de complicaciones tempranas I 
Litiasis, barro biliar 
Mucocele, estenosis ampular (Odditis?) 
2 4 6 
Meses postrasplante hepático 
/ / 12 
I 
7/ 24 
Figura 5. Cronograma de las complicaciones biliares postrasplante 
Tomado de Moser y cols^l 
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La frecuencia puede llegar a ser mas baja después del primer afto, pero 
ocasionalmente los problemas biliares aparecen años después de trasplante. 
1.4.7. Complicaciones precoces 
Son las que se presentan durante los primeros 30 dias postrasplante. Están 
caracterizadas principalmente por fugas biliares y estenosis anastomóticas. Las 
fístulas se originan de la anastomosis, del muñón cístico, del donante o del 
receptor, de la superficie de sección en el caso de injerto de tamaño reducido o 
del sitio de la salida del tubo de Kehr. La mayoría de las fístulas son con-
secuencia de una técnica quinürgica inadecuada. 
Las fístulas anastomóticas son causadas principalmente por necrosis 
isquémica del segmento dista! del colédoco (sobre todo el colédoco del 
donante) o por una anastomosis mal realizada. La fuga biliar de cualquier 
etiología es importante, pero las fístulas anastomóticas son las más 
preocupantes. 
Las fugas en otros sitios, como la salida del tubo de Kehr o de la superficie de 
sección de un injerto reducido son de menor riesgo para el injerto y el paciente. 
1.4.8. Diagnóstico de las complicaciones biliares precoces 
Mudias veces la elevación asíntomática de los parámetros bioquímicos hepáticos es el 
primer signo de una complicación biliar, lo cual requiere exploración con exámenes 
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adicionales. El abordaje diagnóstico ha sido revisado previamente^ '^^ .^ La eoografia 
tnansabdominal (ET) es el primer paso como m^odo rra invasivo, aunque no debe su 
utilidad no de be ser sobreestimada, ya que no posee suficiente sensibilidad para 
detectar importantes estenosis, cambios dúdales o fugas biliares.^ ^ La aus^x^ de 
dilatación de la vía biliar no descarta evaluaciones adicionales en pacientes con 
sospedia clínica de compiíadones biliares^^^^^^. La evaluad(^ más lectiva para d 
diagnóstico de complicaciones biliares es mediante colangiograna direda por el tubo de 
Keríi, a través de CPRE o CPTH. Estas últimas tsaribién cüfecen posfeilidades 
terapéuticas. La colangiograRa es considerada el "gold standard" y es el m^odo más 
efectivo para el diagnóstico precoz^ .^ En ausencia del tubo de Kehr la evaiuadón de la 
vía biliar es posible sob mediante procedimientos invasivos como CPRE y CFHl-l 
aunque cuando son utilizados se asodan a una morbilidad del 7 y 3,4% 
respectivamente^ .^ En pacientes con derivaciones biliodigestivse la CPTH es utilizada 
La sensibilidad, especificidad y valor predictivo positivo y negativo de la CPRE 
en la detección precoz de las complicaciones biliares en pacientes con 
anastomosis coledocoledocíana sin tubo de Kehr fue de 80%, 98%, 89%, y 
97%, respectivamente. Por otra parte, la TAC es utilizada habitualmente para el 
diagnostico de una amplia variedad de complicaciones postrasplante, sin 
embargo la colangioresonancia ha sido recientemente propuesta como la 
herramienta no invasiva de elección para el diagnóstico de complicadones 
biliares postrasplante^^^ ^^ ^^\ Sin embargo aún no se han publicado estudios 
comparativos senos de la colangioresonancia con otras modalidades 
diagnósticas. La colangioresonancia puede ser una henramienta diagnóstica útil 
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para las CB en pacientes con anastomosis hepaticoyeyunal^ ^^. 
1.4.9. Manejo terapéutico de las complicaciones biliares precoces 
Las fugas biliares contenidas, que no involucran la anastomosis, habitualmente 
pueden ser manejadas con drenajes percutáneos, con o sin drenaje biliar colo-
cado endoscópicamente y/o tras una esfinterotomía*^°. En ocasiones las 
fístulas se presentan como bilomas, la evidencia de infección de los mismos 
requiere tratamiento antibiótico asociado a drenaje percutáneo o abierto. 
Cuando las fugas anastomóticas son pequeñas o localizadas pueden 
manejarse con tratamiento endoscópico mediante la colocación de endopróte-
sis biliares o drenaje nasobiliar. Sin embargo, en caso de dehiscencia 
anastomótica o fístula de gran calibre, la reintervención quirúrgica es la mejor 
opción terapéutica. En la experiencia de algunos grupos las fístulas son más 
frecuentes cuando se realiza reconstrucción con anastomosis 
coledococoledociana'*^. Es fundamental utilizar tejidos sanos y bien 
vascularizados. Algunos pacientes, a causa de su estado clínico o hallazgos 
locales precisan tratamiento conservador con drenaje quinürgico para crear una 
fístula biliar externa temporal y posterior abordaje definitivo. Otros pacientes 
desarrollarán una estenosis que necesitará una reintervención posterior, 
cuando el estado general del paciente haya mejorado y las condiciones locales 
lo pennitan. Las estenosis que se desanrollan durante las primeras semanas 
del post-operatorio son anastomóticas y como las fístulas, son secundarías a 
45 
Introducción 
isquemia local o debidas a una mala técnica de sutura que produce 
estrechamiento excesivo. 
Las estenosis tempranas susceptibles de tratamiento endoscópico o 
percutáneo transhepático con buenos resultados a largo plazo^\ La recurrencia 
de las estenosis es menos probable si la dilatación inicial es tutorizada con 
catéteres o endoprótesis durante varios meses. Ante una alteración de las 
pruebas de funcionamiento hepático o colestasis posterior, la recun-encia de la 
estenosis debe ser la primera consideración diagnóstica. 
Una grave aunque rara complicación en el periodo postoperatorio precoz es la 
necrosis de la vía biliar secundaría a trombosis aguda de la artería hepática o a 
incompatibilidad de grupo sanguíneo entre donante y receptor^ ^ .^ 
La presentación clínica de la trombosis arterial es una combinación de sepsis, 
colestasis y fuga biliar. Las medidas terapéuticas iniciales consisten en 
exploración de la cavidad abdominal y de las anastomosis, trombectomía y 
reconstrucción arteríal, aunque en general son poco útiles y con cierta 
frecuencia la única solución es un retrasplante urgente. 
1.4.10. Complicaciones teirdías 
Las complicaciones biliares pueden aparecer meses o años después del 
trasplante. Algunas veces son causadas por complicaciones tempranas que 
recurren o no se resuelven correctamente. 
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Las fístulas, los bilomas intrahepáticos, y las estenosis pueden pei^istlr o 
recurrir después de meses, requiriendo intervenciones repetidas mediante 
abordaje en-doscópico o radiológico, gracias a los cuales el paciente puede 
esperar para tratamiento quirúrgico y/o para un retrasplante. 
Los problemas biliares crónicos son difíciles de tratar cuando la trombosis de la 
arteria hepática es parte del cuadro clínico. 
A pesar de la colangitis recunrente y de la colestasis secundaria a lesión 
isquémica del árbol biliar, la función sintética del injerto puede permanecer 
inalterada. 
De igual fomia que en las fístulas, el manejo no quirúrgico de las estenosis 
mediante la utilización de endoprótesis previa dilatación puede ser una medida 
transitoria aunque en varias ocasiones, la solución definitiva será 
inevitablemente un retrasplante. 
Cuando las complicaciones biliares se presentan en el periodo tardío postras-
plante, la estenosis y la oclusión son las más frecuentes. El cuadro clínico se 
caracteriza por el incremento de las cifras de gammaglutamiltraspeptidasa y 
fosfatasa alcalina, además de la hiperbilinrubinemia. Las estenosis tardías se 
clasifican como sigue: 
A) Anastomóticas 
B) Intrahepáticas 
C) Extrahepáticas 
D) Mixtas 
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Las estenosis anastomóticas son consecuencia de una cicatrización imperfecta 
que produce estrechamiento excesivo en una anastamosis bien realizada o 
también cuando los bordes o el aporte sanguíneo son inadecuados. 
Generalmente, afectan un segmento corto de la vía biliar común. Cuando se 
presentan estenosis biliares o intrahepáticas, factores múltiples deben de ser 
considerados. 
El término estenosis biliar "tipo-isquémico" (ITBC=ischemic type biliary 
complication) involucra diversos segmentos intrahepáticos del injerto, y en 
ocasiones; la vía biliar extrahepática también esta afectada^^*^, con lesión 
secundaria por la oclusión de la artería hepática o como consecuencia de la 
lesión biliar por lesión de preservación. Los tiempos de isquemia fría que 
exceden las 12 h, incrementan el nesgo de estenosis biliar múltiple 
intrahepática. La lesión puede obedecer a dos mecanismos, bien a un efecto 
directo del frío sobre el epitelio biliar o bien a daño en la microvascularízación 
del árbol biliar. 
El rechazo crónico es otra causa asociada a la estenosis, bien por lesión 
inmunológica directa sobre el árbol biliar o como resultado de la arteríopatía 
propia del rechazo crónico.®^ 
La infección por citomegalovirus (CMV) combinada con rechazo crónico ha sido 
implicada en el desanrollo de estenosis intrahepáticas. La infección por CMV 
incrementa la expresión de aloantígenos sobre el árbol biliar favoreciendo el 
ataque inmunológico.^ El mecanismo común a todas las causas es la isquemia 
ductal, ya sea microscópica o macroscópica. En ocasiones la aparición tardía 
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de la estenosis intrahepáticas múltiple puede indicar recurrencia de la 
enfermedad de base en pacientes que reciben un trasplante por cinrosis biliar 
primaria^ ^ ^ y colangitis esclerosante primaria"". 
1.4.11. Diagnóstico de las complicaciones biliares tardías 
Las complicaciones biliares tardías, tienen un cuadro insidioso, con una 
colestasis de inicio lento, que puede ser asintomática con niveles séricos de 
fosfatasa alcalina y gammaglutamiltranspeptidasa elevados. 
En otros casos, un episodio de colangitis es la primera manifestación. El 
diagnóstico diferencial en estos pacientes es de suma importancia e incluye 
considerar diversos diagnósticos diferenciales como rechazo agudo o crónico, 
colestasis inducida por medicamentos, hepatitis viral y recurrencia de la 
enfermedad original, entre otros. 
Cuando el diagnóstico de una complicación biliar es considerado, una 
ecografia-Doppler debe ser realizada para valorar la pemneabilidad de la arteria 
hepática, la dilatación de la vía biliar, el estado del parénquima hepático y la 
presencia de colecciones intrahepáticas o extrahepáticas. La sospecha de 
trombosis o estenosis de la arteria hepática debe ser excluida por medio de un 
estudio tomográfico (Angio-TAC) una angioresonancia o una arteriografía. 
La ausencia de conductos biliares dilatados no excluye enfermedad en el árbol 
biliar y las estenosis en ocasiones escapan al diagnóstico ecográfico en un 
porcentaje no despreciable® "^®®. 
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Así mismo, un cuadro colestásico con un resultado negativo en la ecografía, 
requiere una valoración de mayor amplitud, ya sea una biopsia hepática o un 
colangíograma. La elección dependerá de la sospecha clínica, en pacientes 
con una anastomosis coledococoledociana, una colangiopancreatografia 
retrógrada endoscópica (CPRE) debe de ser realizada, en pacientes con una 
anastomosis hepaticoyeyunal, será necesaria un colangiografía percutánea 
transhepática (CPTH) o una colangioresonancia. La escintigrafia biliar con 
ácido inmidodiacético (HIDA) ha sido más útil en la detección de fugas y 
extravasación, que en documentar la localización de la fístula. Sin embargo, 
esta prueba actualmente se encuentra prácticamente en desuso. 
La colangioresonancia es una herramienta fundamental en el campo de la 
imagenología diagnóstica biliar. En diversos centros con experiencia ha 
demostrado una alta especificidad y sensibilidad para el diagnóstico de 
obstrucción b¡liaí*^^°. La TAC (Tomografía Axial Computada) puede ser útil en 
la detección de colecciones intraabdominales de origen biliar, intra o 
extrahepáticas. 
1.4.12. Manejo terapéutico de las complicaciones biliares tardías 
Cuando una complicación biliar es diagnosticada las opciones de tratamiento 
deben ser consideradas en el contexto de la naturaleza de la misma, el grado 
de alteración del injerto, el tipo de complicación y sobre todo las condiciones 
generales del paciente que marcarán la pauta de actuación. 
50 
Intmducción 
En la elección del tratamiento tiene gran importancia también la disponibilidad y 
experiencia del endoscopista y la del radiólogo intervencionista que, de manera 
multidisciplinar llevarán en múltiples ocasiones a la toma de las decisiones 
terapéuticas. Frecuentemente estos tratamientos no quinjrgicos, pueden 
requerir múltiples revisiones e intervenciones por parte del equipo radiológico y 
endoscópico con buenos resultados. Sin embrago, también es importante 
tener en cuenta que una temprana y oportuna intervención quirúrgica debe ser 
considerada si los anteriores tratamientos se muestran ineficaces o la 
percepción del cirujano es manifiesta hacía la intervención. 
1.4.13. Estenosis anastomótica 
Si bien, las estenosis anastomóticas suelen responder muy bien a 
procedimientos quirúrgicos, el tratamiento puede ser exitoso combinando 
dilataciones y el uso de endoprótesís biliares. Los trabajos realizados indican 
que el éxito a largo plazo puede ser alcanzado hasta en el 70 % de los 
pacientes '^V 
Una de las seríes publicadas por Rossi y cois, describe el tratamiento de 15 
pacientes con prótesis durante un año con recambio de prótesis cada tres o 
cuatro meses®\ Ocho de los 12 pacientes (66,6%) completaron el tratamiento 
favorablemente al témiino de un año. Otro estudio de mayor amplitud, realizado 
por Mahajani y cols^^ documentó el tratamiento en 29 de 30 estenosis 
anastomóticas usando dilataciones y prótesis con un seguimiento de 58 meses. 
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con éxito en el tratamiento en el 93% de los pacientes. Se observó mejoría en 
el diámetro de la estenosis y en la bilirrubina sérica por lo que el tratamiento 
quirúrgico no fue requerido en ninguno de los pacientes. Cuando se utilizan las 
endoprótesis biliares algunos autores recomiendan su mantenimiento durante 
al menos tres meses, y más de tres meses para las estenosis biliares que se 
presentan después de los primeros tres meses postrasplante. Cuando el 
tratamiento endoscópico y/o radiológico no es exitoso, debe recurrirse a 
procedimientos quirúrgicos, ya sea a la revisión y reconstrucción de la 
anastomosis coledociana o a una reconversión mediante anastomosis 
hepáticoyeyunal con buenos resultados^. 
Cuando la estenosis se presenta después de una anastomosis hepáticoyeyunal, 
la dilatación con balón y colocación de prótesis mediante CPTH obtiene buenos 
resultados en el 72-80% de los casos®^ ^l 
El tratamiento endoscópico de las estenosis no anastomóticas requiere mayor 
número de intervenciones. El tratamiento quirúrgico puede ser empleado en el 
manejo de éstas como una medida temporal. Sin embargo, hay buenos 
resultados sólo en el 25%, con periodos prolongados de seguimiento^^. La 
intervención quirúrgica sólo es posible si hay una estenosis dominante. 
1.4.14. Estenosis no anastomótica 
Otra perspectiva terapéutica se presenta cuando la estenosis se localiza en la 
bifurcación de la vía biliar y consiste en la resección de la estenosis y 
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reconstrucción separada de los conductos hepáticos derecho e izquierdo y 
mediante anastomosis bilioentérica sobre asa en Y de Roux® .^ 
En un estudio realizado por Ward y cols^^ en pacientes con estenosis hiliares, 
15 de 16 pacientes fueron tratados con dilatación, pero solo cuatro pacientes 
estaban libres de recurrencia de la estenosis con un seguimiento de 12 a 30 
meses. 
Existen factores asociados con un mejor pronóstico, cuando las estenosis se 
desarrollan dentro de los primeros tres meses postrasplante, hay ausencia de 
rechazo ductopénico y no se presenta infección por CMV, ni trombosis de la 
arteria hepática. En otro estudio realizado por Connor y cois, ocho de 16 
pacientes con estenosis biliares hiliares fallecieron o fueron retrasplantados a 
pesar del manejo percutáneo^ .^ Un estudio mas reciente en el que es utilizada 
la dilatación y colocación de endoprótesis sobre estenosis hiliares e 
intrahepáticas muestra buenos resultados en el 28.6% comparado con el 75% 
alcanzado en las estenosis anastomóticas^^ .^ 
La presencia de estenosis biliares intrahepáticas disminuye significativamente 
la supervivencia del injerto, sin embargo, la supervivencia del paciente no debe 
estar comprometida cuando el retrasplante se realiza de manera oportuna® .^ 
Una consideración importante en pacientes con estenosis intrahepáticas 
difusas es la recun'encia de la enfennedad inicial. La coiangitis esclerosante 
primaria puede recurrir en el hígado trasplantado. El abordaje terapéutico de 
estos pacientes es similar al enfoque realizado para pacientes con coiangitis 
esclerosante primaria, cuando son considerados para trasplante^ ^ .^ 
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1.4.15. Síndrome de ocupación biliar. Litiasis y barro biliar 
En las etapas iniciales del trasplante hepático la litiasis y el barro biliar fueron 
diagnosticados en el 26-34% de los casos. Estas cifras han disminuido hasta 
el 4-18% aunque su incidencia real es difícil de precisar con exactitud dada su 
presentación a lo largo de la evolución postrasplante. 
La etiología no es clara aunque se han propuesto como factores favorecedores 
el rechazo celular, isquemia hepática, el tiempo prolongado de isquemia fría, el 
uso de tubos de drenaje biliar, las infecciones biliares, la sepsis y la obstrucción 
I,¡l¡3ipi33-138 ^g litiasis y el barro "sludge" biliar se presentan en las mismas 
circunstancias que en los pacientes no trasplantados, es decir, cuando se 
presenta la obstrucción. La fomiación de detritus y barro biliar pueden ser 
consecuencia de lesión biliar severa y difusa. Uno de los componentes 
bioquímicos principales analizados de la litiasis o barro biliar es la bílirrubina. 
El diagnóstico es sospechado en pacientes que presentan elevación de las 
enzimas hepáticas con un patrón colestásico. Los estudios de imagen 
muestran dilatación de la vía biliar, obstrucción en el HIDA, o evidencia clínica 
de obstrucción caracterizada por ictericia o colangitis. 
El diagnóstico es habitualmente confinnado por colangiografía. El síndrome de 
ocupación biliar puede estar asociado a morbilidad, fallo del injerto, retrasplante 
y muerte^^^ '^*". Existen estudios publicados de casos aislados, aunque el barro 
y la litiasis biliar ha recibido atención limitada en estudios más recientes con 
una gran número de pacientes. Estos estudios están enfocados a todas las 
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complicaciones biliares en general y no hacen diferencias entre litiasis, barro o 
molde biliar. La litiasis es susceptible de tratamiento percutáneo o endoscópico, 
pero debe ser tratada con eficacia para prevenir la recurrencia de la misma. 
Las estrategias del manejo actual incluyen tratamientos endoscópicos y 
percutáneos con éxito en el 25-79%. 
El tratamiento quirúrgico es efectivo en más del 85% de lo pacientes. La 
extracción endoscópica puede ser realizada, pero cuando interven-ciones 
múltiples no resuelven el problema, la revisión quirúrgica de la anastomosis o el 
retrasplante pueden ser necesarios^. 
1.4.16. Disfunción del esfínter de Oddi 
La disfunción del esfínter de Oddi después del trasplante hepático produce 
dilatación de la vía biliar del donante. Aunque ha sido definida como una 
enfennedad, su etiopatogenia pennanece como una controversia para algunos 
autores. Se cree que se debe a una díscinesia del esfínter de Oddií como 
consecuencia de la denervación y devascularización durante la hepatectomía 
del receptor^ .^ 
La elevación transitoria de las enzimas hepáticas cuando el tubo de Kehr es 
ocluido, el retraso en el aclaramiento del HIDA y la elevación de las presiones 
ductales han sido observadas en algunos pacientes con dísfunción del esfínter 
de Oddi, pero la correlación entre estos hallazgos no aporta una clara 
evidencia^ .^ Una anomalía funcional del esfínter de Oddi o una estenosis 
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amputar mantenida puede mejorar con la esfinterotomía endoscópica, pero los 
resultados no son buenos en todos los casos. La conversión a anastomosis 
hepáticoyeyunal es otro tratamiento eficaz si las medidas endoscópicas 
basadas en la esfinterotomía y colocación de prótesis no son efectivas. 
1.4.17. Mucocele del conducto cístico 
La ligadura inadvertida del conducto cístico en ambos extremos puede 
favorecer la formación de un mucocele que puede producir compresión 
extrínseca del conducto común y la consiguiente obstrucción biliar^°^\ Es una 
rara complicación que puede ser evitada dejando el muñón cístico abierto en 
un extremo o incorporando la luz del conducto cístico a la anastomosis 
coledociana. El tratamiento es quirúrgico y consiste en la resección del mismo. 
1.4.18. Neuroma postraumátíco 
El neuroma postraumátíco (NP) es una causa poco común de obstrucción biliar 
identificada recientemente y es debida a la obstrucción de la vía biliar principal 
por el NP, que se forma tras la sección neural de ramas del nervio vago 
derecho que discurren sobre el ligamento gastrohepático durante la 
hepatectomía del receptor, se presenta como un cuadro colestásico y dilatación 
de la vía biliar. El comportamiento invasivo, puede infiltrar la vía biliar, la vena 
porta e incluso la arteria hepática. El tratamiento consiste en la resección'^^l 
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2. Objetivo: 
El objetivo del presente trabajo de Tesis Doctoral es estudiar la incidencia, 
factores de riesgo, repercusión clínica y evolución histórica de las 
complicaciones biliares en pacientes adultos que recibieron un trasplante 
hepático. 
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3. Pacientes y métodos 
3.1. Diseño del Estudio 
Se diseñó un estudio clínico, observacional, retrospectivo, de casos y controles 
en proporción (1:1). 
3.2. Población 
Se incluyeron en el estudio todos los pacientes sometidos a trasplante hepático 
ortotópico cadavérico de manera consecutiva en el Hospital Universitario 
Puerta de Hierro de Madrid desde el inicio del programa en el mes de marzo de 
1986 hasta diciembre de 2004. 
3.3. Definición de casos y controles 
Los casos correspondieron a todos los pacientes que desarrollaron algún tipo 
de complicación biliar en cualquier momento después del trasplante hepático. 
Como controles se eligieron pacientes trasplantados de manera consecutiva 
posteriores inmediatos a los casos, con características similares respecto a 
edad, sexo, enfermedad hepática basal, fecha de trasplante y sin ningún tipo 
de complicación de la vía biliar. 
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3.4. Complicaciones biliares: definición y clasificación 
Las complicaciones biliares se identificaron a través de las bases de datos del 
Hospital Universitario Puerta de Hierro de la Unidad de Trasplante Hepático, y 
del estudio retrospectivo de las historias clínicas y de los datos obtenidos del 
paciente. Las complicaciones fueron clasificadas en tres grupos principales: 
fístula, estenosis o litiasis, o la combinación de alguna de ellas. 
Las complicaciones biliares fueron definidas como sigue: 
-Fístula: fuga de bilis de la vía biliar a la cavidad perítoneal o al exterior, que 
puede ser única (a través de la anastomosis, del conducto cístico del 
donante o receptor, del sitio de salida de la rama larga del tubo de 
Kehr) o múltiple (por necrosis, isquemia o infiltración de la vía biliar 
intra y/o extrahepática). 
-Estenosis: obstrucción del drenaje biliar de bilis entre el hígado y el intestino 
delgado, que puede ser anastomótica o múltiple (secundaría a la 
trombosis de la artería hepática, problemas en la preservación del 
injerto, infección, etc. 
-Litiasis: ocupación de la luz de la vía biliar por barro, detritus o litiasis con 
oclusión del drenaje biliar entre el hígado y el intestino delgado 
ocasionada por barro biliar, detritus moldes y/o litiasis biliar 
Se identificó el tipo de complicación biliar en el momento de aparición, la 
localización anatómica y si la complicación era única o múltiple. 
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3.5. Complicaciones biliares. Manifestaciones clínicas, diagnóstico y tratamiento 
En todas las complicaciones biliares se recogieron las manifestaciones clínicas, 
el diagnóstico, el tratamiento efectuado y la repercusión clínica de la 
complicación biliar. 
Una vez identificada la complicación biliar se clasificó el cuadro clínico de la 
misma como sigue: 
-Fístula: definido como asintomático, ascitis, o peritonitis. 
-Estenosis: definido como asintomático, colestasis, o colestasis con colangitis. 
-Litiasis: definida como asintomático, colestasis, colestasis con colangitis, o 
pancreatitis. 
Los métodos diagnósticos utilizados fueron: analíticas (bilinrubina, aspartato-
aminotransferasa, aspartatoalaninotransferasa, gammaglutamiltranspeptidasa, 
fosfatasa alcalina y albúmina), endoscopias (colangiopancreatografía retrógra-
da endoscópica (CPRE) y/o radiología (ecografía simple, ecografía doppler, 
tomografía computarizada (TAC), resonancia magnética (RM), cotangiografía 
percútanla transhepática (CPTH), HIDA (ácido inmidodiacético) esfinterotomía 
endoscópica con dilatación y prótesis biliar, radiológico intervencionista: CPTH. 
El tratamiento recibido, se clasificó en médico (acido ursodeoxicólico: 150 mg 
3-4 veces al día), endoscópico: CPRE con esfinterotomía endoscópica con 
dilatación biliar. CPRE con dilatación biliar y prótesis o quirúrgico como sigue, 
Conversión a anastomosis hepáticoyeyunal. Revisión de la anastomosis 
hepáticoyeyunal o retrasplante. Revisión de la anastomosis coledociana. 
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Se analizó la estancia intrahospitalarla, y la respuesta terapéutica es decir, los 
pacientes que presentaron curación mejoría, muerte, o que requirieron un 
retrasplante. Se recabaron todos los datos de las historias clínicas y se 
completaron los datos de un fomriulario que se reseña en el paciente hasta el 
mes de diciembre de 2004. Apéndice I. Cada trasplante se analizó por 
separado, como caso distinto. La incidencia de complicaciones biliares se 
refirió por trasplante realizado. Se calculó la supervivencia del injerto y del 
paciente. 
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Figura 6. Algoritmo de manejo de las complicaciones biliares 
*CPRE+EE: coiangiopancreatografía retrógrada endoscópica + 
esfinterotomia 
**CPRE+EE+EP: coiangiopancreatografía retrógrada endoscópica 
+esfinterotomia + endoprótesis 
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3.6. Variables analizadas en el estudio de casos y controles 
Variables en el donante 
Se analizaron 7 variables en el donante y éstas fueron: edad, sexo, grupo 
sanguíneo, serología para CMV, solución de preservación, causa de muerte y 
parada cardiaca. 
Variables en el receptor 
Se analizaron 25 variables en el receptor: fecha de trasplante, edad, sexo, 
enfemiedad de base, compatibilidad sanguínea ABO con el donante, de cirugía, 
trombosis arterial, retrasplante. 
Entre las variables relacionadas con aspectos quirúrgicos, se identificó el tipo 
de anastomosis biliar, periodo de isquemia, fase anhepática, tiempo quinjrgico. 
Se identificaron también datos cualitativos relacionados con el trasplante como 
la serología para CMV, infección por CMV, aislamiento de microorganis-mos en 
bilis, inmunosupresión, rechazo agudo, rechazo crónico. 
En los pacientes que presentaron alguna complicación de la vía biliar se 
analizaron, el tipo de complicación biliar, manifestaciones clínicas, medios 
diagnósticos, respuesta al tratamiento, estancia hospitalaria, estado actual y 
evolución de la enfennedad. Tabla 8. 
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Tabla 8. Variables analizadas 
Donante 
Edad 
Sexo 
ABO 
Serología CMV 
S. preservación 
Causa muerte 
Parada cardíaca 
Receptor sin CB 
Fecha trasplante 
Edad 
Sexo 
Enfermedad de base 
ABO 
Tipo anastomosis 
Isquemia 
Fase anhepática 
Tiempo cirugía 
Trombosis arterial 
Retrasplante 
Serología CMV 
Infección CMV 
Bactobilia 
Inmunosupresión 
Rechazo agudo o crónico 
Receptor con CB 
Tipo de complicación 
Cuadro clínico 
Método diagnóstico 
Tratamiento 
Estancia hospitalaria 
Estado actual 
Evolución 
3.7. Estudio estadístico 
Los datos discretos cualitativos de las variables analizadas se presentan en 
tablas de frecuencias y porcentajes. Las variables continuas se presentan con 
su media, desviación típica y en ocasiones, intervalo de la muestra. En el 
análisis solo de consideró la variable (o su duración) que precedió al hecho 
analizado, excluyéndose del cómputo aquella cuya presentación fue posterior a 
dicho hecho. 
En general las variables estudiadas no cumplen las hipótesis exigidas por los 
contrastes paramétricos, por lo que fue necesario utilizar contrastes no 
paramétricos en la mayor parte de los casos. En el análisis de la significación 
de las variables se efectuó inicialmente un estudio univariante, la prueba no 
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paramétrica aplicada fue la X^ (chi cuadrado) de Pearson, para comparación 
de frecuencias de variables cuantitativas y la 1/ de Mann-Whitney para 
comparar muestras cuantitativas con datos independientes y la 7 de Wilcoxon 
para comparar muestras de datos relacionados. 
Las variables con significación en el estudio univariante, o que sin resultar 
significativas se consideraron de importancia clínica, fueron analizadas 
mediante un estudio multivariante según un modelo de regresión logística. Este 
es un modelo de regresión múltiple que analiza la relación de entre una 
variable dependiente binaria, en este caso la probabilidad de complicación biliar, 
o la probabilidad de muerte con otras variables que pueden ser continuas y que 
se analizan conjuntamente. 
El modelo establece que: 
Ln (P/f-P;=a + I (b¡ x¡) 
Siendo P la probabilidad de ocurrencia de la variable dependiente. La 
estimación de los coeficientes bj se realiza con el método de máxima 
verosimilitud, siendo un procedimiento paso a paso, mediante el cual las 
variables van entrando en la ecuación en orden decreciente a su importancia 
pronostica. Del modelo logístico surge directamente el parámetro llamado 
razón de exceso (OR, Odss Ratio), igual a exp(b¡), que es una mediad de 
asociación entre el factor cuyo coeficiente es b¡ y la enfennedad. Se consideró 
significación estadística a un valor de P inferior a 0.05. 
El análisis estadístico se realizó en el servicio de Bioestadística del Hospital 
Universitario Puerta de Hien"0 utilizando el programa SPSS versión 14.0 
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4. RESULTADOS. 
4.1. Incidencia de complicación biliar 
Desde el inicio del programa de trasplante hepático en el Hospital Universitario 
Puerta de Hierro en Marzo 1986 hasta Diciembre de 2004 se realizaron 557 
trasplantes en 493 pacientes. De los 557 trasplantes realizados en 493 
pacientes, 108 pacientes presentaron complicaciones biliares (19.3%) tras el 
primer o segundo trasplante y tuvieron al menos una complicación biliar. De 
ellos, 101 pacientes fueron receptores de un primer injerto hepático, con una 
incidencia de complicación biliar del 20.4% y otros 7 pacientes fueron 
receptores de un segundo trasplante (incidencia del 10.9%). Tabla 9. 
Tabla 9. Incidencia de complicaciones biliares después de un trasplante o 
un retrasplante 
N° de Trasplantes 
N 
íér trasplante 
(n=493) 
2° trasplante 
(n=64) 
Total 
(n=557) 
Número de pacientes 
con CB 
N 
101 
7 
108 
Incidencia de CB 
% 
20.4 
10.9 
19.38 
Global 
% 
93 
7 
100 
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4.2. Datos demográficos y características generales de los pacientes con 
complicación biliar 
Los datos demográficos de los pacientes se muestran en la Tabla 10. 
Tabla 10. Características principales de la población de casos y controles 
Variable 
Edad receptor(años) 
Sexo (%)Varón/mujer 
Preservación 
Collins/Wisconsin 
Anastomosis biliar 
Colédoco-colédoco/ 
Hepático-yeyuno 
Casos 
N=101 
45.14±13.85 
59/42 
8/93 
92/9 
Porcentaje 
% 
NP 
58.4/41,6 
7.9/92.1 
91.1/8.9 
Controles 
N=101 
45.32±12.05 
68/33 
12/89 
89/12 
Porcentaje 
% 
NP 
67.3/32.7 
11.9/88.1 
88.1/11.9 
Valor 
deP 
N 
N 
N 
S 
S 
S 
NS 
Enfermedad de base 
Cirrosis alcohólica 
Cirrosis VHC 
Cirrosis + CHC 
CBP 
HAI 
IHAG 
Otras 
Edad donante(años) 
T. Isquemia(mínutos)^ 
T. Cirugía(minutos) 
Causa de exitus 1er donante 
TCE 
ACV 
Otras 
Inmunosupresión 
CyA+Prednisona+Aza 
Cya+Prednisona 
Tacro+Est 
Otros 
Trombosis de A.Hepática 
CMV (serologíaj 
Don+/Rec-
Don+/Rec+ 
Don-/Rec+ 
37.66±18.22 
327.33±141.23 
361.28±129.37 
34.88±17.45 
339.33i157.18 
387.071148.73 
Don-/Rec-
Enf. CMV 
Cultivos de bilis positivos 
Rechazo agudo 
Uso de 0KT3 
Rechazo crónico 
8 
22 
21 
63 
29 
10 
8.1 
22.9 1 
20.7 1 
62.4 5 
49.2 2 
14.3 
1 1.3 N 
5 22.7 N 
6 15.8 N 
8 57.4 N 
7 27.8 N 
7 ' 7.1 N 
S 
S 
s 
s 
s 
s 
NP: No procede; NS: No significativo 
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Ciento un pacientes (20.48%) presentaron al menos una complicación biliar 
durante el seguimiento después de un primer trasplante, y siete (10,9%) 
presentaron esta complicación durante el seguimiento después de un segundo 
trasplante, y fueron los casos analizados. La edad media de estos pacientes 
fue 45.14±13.35 años, y el 58.4% (n=59) eran varones. El líquido de 
preservación utilizado fue solución Wisconsin en el 92.1% (n=93), y el 7.9% 
(n=8) con solución Eurocollins, la reconstrucción biliar fue anastomosis 
colédoco-colédoco en el 91.1% (n=92) y 8.9% (n=9) fue anastomosis 
hepáticoyeyunal. 
Las enfennedad de base fue cinrosis alcohólica en 21.8% (n=22), virus C en 
19.8% (n=20), hepatocarcinoma en 11.9% (n=11), cinrosis biliar primaria en 
5.9% (n=6), hepatitis autoinmune 5% (n=5), insuficiencia hepática aguda grave 
3% (n=3), en el resto 32.6% (n=34) la cirrosis fue originada en otras 
enfermedades hepáticas. 
La edad media del donante fue de 37.66±18.22 años. Las causas de muerte de 
los donantes fue el traumatismo cráneo-encefálico en el 46.5% (n=47), la 
enfennedad vascular cerebral con un 45.5% (n=46) y otras causas 7.9% (n=8). 
No se identificaron variantes anatómicas de la irrigación arterial de la vfa biliar 
en el 68.3% (n=69) y el 10.9% (n=11) tenían una arteria hepática izquierda 
rama de la gástrica izquierda, el 11.9% (n=12) una arteria hepática derecha 
rama de la mesentérica superior, el 7.9% (n=8) ambas anomalías y en 1% (n=1) 
la arteria hepática era rama directa de la aorta. Tabla 11. 
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El tiempo medio de isquemia fue de 327.33±141.23 minutos, el de cirugía fue 
de 361.28+129.37 minutos y el tiempo de fase anhepática de 67.15±45.46 
minutos. 
TABLA 11. Anomalía arterial encontrada en la población de casos y 
controles 
Variante anatómica 
NO (Normal) 
Hepática derecha de 
mesentérica superior 
Hepática izquierda de 
gástrica izquierda 
HDMS y HIGI 
Arteria hepática rama 
de la aorta 
Caso 
n=101 
69 
12 
12 
8 
1 
Porcentaje 
% 
68.3 
11.9 
11.9 
7.9 
1 
Control 
n=101 
75 
16 
5 
5 
0 
Porcentaje 
% 
74.3 
15.8 
5 
5 
0 
Valor 
de 
P 
NS 
NS 
NS 
NS 
NS 
La inmunosupresión inicial fue con triple terapia a base de ciclosporina+ 
esteroides+azatioprina en 49 pacientes (48.5%), doble terapia con 
ciclosporina+prednisona en 17 pacientes (16.8%), tacrolimus+esteroides en 26 
pacientes (25.6%) y a base de otros inmunosupresores en 9 pacientes (8.9%). 
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Se identificaron tres estenosis de la arteria hepática (2.9%). La incidencia de 
trombosis de la arteria hepática fue del 6.9% (n=7). En la serología del 
citomegalovirus 71 (71.8%) donantes eran positivos, 28 (28.3%) donantes 
fueron negativos y se desconocía en dos. Entre los receptores 75 (75.8%) 
pacientes resultaron positivos para la serología y 24 resultaron negativos 
(14.1%) y se desconocía en dos, enfennedad por citomegalovirus con 
afectación a un órgano en 22 pacientes (22.9%). El rechazo agudo se 
diagnosticó en 63 (62.4%) pacientes, precisándose la utilización de anticuerpos 
monoclonales por rechazo corticoresistente en 29 (29.9%). La incidencia de 
rechazo crónico fue del 14.3% con 10 pacientes. 
4.3. Incidencia desglosada de las complicaciones biliares 
El número total de complicaciones biliares que presentaron estos trasplantes 
fue de 124, dividas inicialmente en fístulas (45.16%; n=56), estenosis (35.2%; 
n=46) y litiasis (17.74%; n=22). Figura 7. 
Las lesiones biliares se presentaron en los pacientes de la siguiente manera: 
se identificaron fístulas aisladas en 41 pacientes (20.3%), estenosis aisladas 
en 29 (14.4%), litiasis aisladas en 9 pacientes (4.5%), estenosis y litiasis en 7 
pacientes (3.5%), estenosis y fístula en 9 (4.5%), litiasis y fístula en 5 pacientes 
(2.5%), además en un paciente (1%) se presentaron las tres complicaciones 
biliares (fístula, estenosis y litiasis). Figura 8. 
73 
Resultados 
17.74% 
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Figura 7. Complicaciones de la vía biliar en pacientes con trasplante 
hepático agrupadas en tres categorías 
• 
D Fístula 
• Litiasis 
• Estenosis+fístula 
• Estenosis+litiasis+fístula 
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Figura 8. Complicaciones de la vía biliar en pacientes con trasplante 
hepático, distribuidas según combinación de las mismas 
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4.4. Fístula biliar 
Se detectaron 56 episodios de fístula biliar en 56 pacientes después de un 
primer trasplante hepático. Esta complicación biliar fue la más frecuente, con 
una incidencia del 8.3%. Se presentaron solo fístulas en 41 (7.3%) pacientes, 
en otros 9 pacientes se presentó la combinación de fístula y estenosis, en otros 
5 existió fístula con litiasis y en otro paciente coexistieron las tres lesiones 
biliares. Las fístulas biliares aparecieron precozmente en el post-operatorio, 
siendo el tiempo medio de 30 días. El 25% de las fístulas se diagnosticaron 
durante los primeros 14 días postrasplante, el 50% durante el primer mes 
postrasplante, y el 75% durante los dos primeros meses. Figura 9. 
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IN°de pacientes 
nuevos con fístula 
billar 
I N° acumulado de 
pacientes con 
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Figura 9. Distribución temporal de los casos de fístula biliar durante el 
postoperatorio del trasplante hepático 
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En nuestro grupo, la aparición de fístula biliar estuvo relacionada con la retirada 
del tubo de Kehr el 32.4% (n=18) de los episodios, y no estuvieron 
relacionadas con el Kehr el 67.8% (n=38). 
El cuadro clínico se caracterizó por peritonitis en 91.1%, (n=51), el 7.1% (n=2) 
no presentaban síntomas clínicos; en el 19.6% (n=11) se manifestó como 
peritonitis asociada a biloma, en el 3.6% (n=2) se diagnosticó una evisceración 
como única manifestación y en el 1,8% (n=1) se presentó como un biloma 
aislado. Tabla 12. 
Tabla 12. Manifestación clínica inicial de los pacientes con fístula biliar 
postrasplante hepático 
Manifestación clínica 
Ninguna 
Biloma 
Peritonitis 
-Peritonitis + biloma 
-Peritonitis 
-Peritonitis + evisceración 
Total 
N 
4 
1 
51 
11 
38 
2 
56 
% 
7.1 
91.1 
19.6 
67.6 
3.6 
100 
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El diagnóstico de la fístula se hizo por por colangiografía trans-Kehr en el 10% 
y colangiopancreatografía retrógrada endoscópica (CPRE) en el 90% de los 
pacientes. Figura 10. 
Figura 10. CPRE: Fístula biliar (flecha) en receptor de trasplante hepático 
El tratamiento fue conservador en el 16.1% (n=9), endoscópico o radio-lógico 
en otros 32.2% (n=18), con diferentes técnicas: CPRE en 7.1% (n=4), 
colangiografía transparieto-hepática (CTPH) en 3.6% (n=2), CPRE+ 
EE+Endoprótesis en 14.3% (n=8), CPRE+drenaje nasobiliar en 1.8% (n=1) y 
CPRE+EE+Endoprótesis+Drenaje de biloma por Rx intervencionista en el 1,8% 
(n=1). 
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Se observó curación o mejoría de la fístula en 69,6% (n=39) con tratamiento 
radiológico/endoscópico inicial, cuando fue ineficaz se precisaron tratamientos 
quirúrgicos. El 48.1% (n=27) precisaron corrección quirúrgica: se recolocó el 
Kehr y reconstrucción de la anastomosis colédoco-coledociana termino-
terminal en 17.9% pacientes (n=10), conversión de anastomosis coledociana a 
hepático-yeyunal en otros 30.4% (n=17). En el 7.1% (n=4)de los pacientes se 
reconstruyó la anastomosis hepático yeyunal. El 7,1% (n=4) precisó un 
retrasplante. Hubo 11 muertes relacionadas a la fístula biliar: nueve casos tras 
el primer trasplante, y dos con el retrasplante (uno de estos paciente presentó 
la fístula en el primero y retrasplante). Tabla 13. 
Tabla 13. Tratamientos utilizados en la fístula biliar en los pacientes con 
trasplante hepático. 
Tratamiento 
Conservador 
Endoscópico 
•CPRE 
-CPRE+prótesis 
•CPRE+drenaje naso-biliar 
Radiología intervencionista 
-CPRE+EE+prótesis+drenaje 
-CPTH 
Cirugía 
-Reconstrucción C-C 
-Reconversión H-Y 
-Reconstrucción H-Y 
Total 
N % 
9 16.1 
13 23.2 
4 7.1 
8 14.3 
1 1.8 
3 5.3 
1 1.8 
2 3.6 
31 55.4 
10 17.9 
17 30.4 
4 7.1 
56 100 
Evolución 
Curación Mejoría % No respuesta 
5 
2 
4 
1 
1 
1 
6 
6 
64.7 
26 
2 
1 
3 
1 
1 
5 
5 
13 
77.7 
75 
87.5 
100 
100 
100 
70 
0 
1 
3 
1 
4 
13 
Retrasplante 
2 
1 
4 
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4.5. Estenosis biliar 
Se identificó estenosis en el 9.33% (n=46) de pacientes receptores de TOH, y 
en 6.25% (n=4) con retraspiante. Un paciente presentó estenosis en el 
trasplante inicial y el retrasplante. Tabla 14. En cinco pacientes la lesión 
estenótica se acompaño de fístula, ésta última fue la lesión dominante por lo 
que se incluyó en el grupo de fístulas. 
Tabla 14. Incidencia de estenosis biliar en receptores de un primer 
trasplante y retrasplante 
Trasplante 
Primer trasplante n=493 
Segundo trasplante n=64 
Total trasplantes n=557) 
El diagnóstico de estenosis biliar fue realizado 12.43±20.4 meses después del 
trasplante, con una mediana de 4.3 meses. El 32.6% de los diagnósticos de 
estenosis se realizó durante el primer mes postoperatorio, y el 50% durante los 
primeros cuatro meses pos-trasplante. Figura 11. 
La presentación de la estenosis fue única en 89.2% (n=41), y múltiple en el 
10.8% (n=5) de los enfermos. 
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N° de pacientes nuevos con estenosis biliar 
N° acumulado de pacientes con estenosis biliar 
50-1 
72 84 96 120 ó 
más 
Meses postrasplante 
Figura 11. Distribución temporal de las estenosis biliares postrasplante 
El tipo de estenosis fue anastomótica en el 82.6% (n=38), no anastomótica 
(figura 11) en el 10.9% (n = 5), ambas anastomótica y no anastomótica en el 
4.3% (n = 2) y colédoco-duodenal(disfünción del esfínter de Oddi en el 2.2% 
restante (n = 1). Figura 12 y 13. 
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Figura 12. Colangiografía transKehr: Estenosis (flecha) de la anastomosis 
biliar 
Figura 13. CPTH: Estenosis (flechas) intrahepática múltiple 
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La presentación clínica de la estenosis biliar fue colestasis en el 45.6% (n=21), 
y colestasis más colangitis en el 54.2% restante (n=25). Tabla 1. 
Tabla 15. Manifestación clínica inicial de los pacientes con estenosis 
biliar 
Cuadro clínico 
Colestasis 
Colestasis y colangitis 
Total 
N 
" ^ " " " ^ • ^ 21 
25 
46 
% 
_ _ ^ 
54.2 
100 
Se realizó tratamiento médico en 4.3% (2) pacientes, endoscópico en 47.3% 
(n=22), radiológico intervencionista en 6.4% (n=3) y quirúrgico en 40.85% 
(n=19). El tratamiento endoscópico/radiológico intervencionista se realizó 
mediante CPRE en 1C.04% (n=6), CPRE+EE +dilatación+colocación de 
endoprótesis 26.08% (n=12), CTPH 4.3% (n=2), ó CPRE + CTPH 8.6% (n=4). 
El tratamiento quirúrgico consistió en recolocación de Kehr+ C-C en el 4.3% 
(n=2), conversión a anastomosis hepatico-yeyunal en 28.2% (n=13), 
reconstrucción de anastomosis hepatico-yeyunal en el 6.5% (n=3), resección 
de neurimona de la vía biliar en el 2.1%) (n=1) o resección por compresión 
extrínseca en el 2 .1% (n=1). En conjunto, la CPRE se utilizó como tratamiento 
inicial en el 54.34% (n=25) de los pacientes, la CTPH se utilizó como 
tratamiento inicial en el 13.6% (n=6), y en el 41.3% (n=19) de los pacientes se 
utilizó el tratamiento quirúrgico, sobretodo en pacientes que no respondieron a 
tratamiento endoscópico después de tres o más sesiones de dilatación, con un 
intervalo de tres a cuatro meses entre cada dilatación, y que tampoco 
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respondieron a dilatación por CTPH. Después del tratamiento en el 41.3% 
(n=19) la estenosis biliar se resolvió definitivamente, en el 41.3% (n=19) hubo 
mejoría clínica y analítica, pero con persistencia de la estenosis en menor 
grado, el 10.8% (n=5) no respondieron al tratamiento y fallecieron como 
consecuencia de la estenosis o de complicaciones derivadas de la misma, y en 
el 5.4% (n=3) fue necesario un retrasplante. Tabla 16. 
Tabla 16. Tratamientos utilizados en la estenosis biliar 
Tratamiento 
Médico 
Endoscópico 
-CPRE 
-CPRE+EE+dilatación+prótesis 
-CPRE+CPTH 
Radiología intervencionista 
-CPTH 
-Drenaje percutáneo 
Quirúrgico 
-Recolocación de Kehr+C-C 
-Reconversión H-Y 
-Reconstrucción H-Y 
-Resección de neurinoma 
Total 
N % 
' 2 4.3 
22 48.4 
6 13 
12 26.8 
4 8.6 
3 6.5 
2 4.7 
1 2.1 
19 41.3 
2 2.7 
13 18.9 
3 8.1 
í 1 2.1 
46 100 
Curación o 
mejoría 
N/% 
0 
18(81.8) 
3 
11 
4 
2 (66.6) 
1 
1 
18 (94.7) 
2 
13 
2 
1 
38 (82.6) 
No 
respuesta 
1 
2 
5(10.9) 
Retrasplante 
1 
2 
2 
0 
0 
3 (6.5) 
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4.6. Litiasis biliar 
Presentaron litiasis el 4.46% (n=22) receptores de un primer trasplante y en 
1.5% (n=1) con retrasplante trasplante. La litiasis se presento aislada en el 
43.4% (n=22) pacientes, asociada a estenosis en el 30.4% (n=7), asociada a 
fístula en el 21.7% (n=5) y acompañada de estenosis y fístula en el 4.5% (n=1). 
El tiempo medio de diagnóstico de litiasis fue 17.03±22.16 meses, y el 54.5% 
de los casos de litiasis se diagnosticaron durante los primeros cuatro meses 
postrasplante. Figura 14. 
Litiasis 10 
6 8 10 12 24 
Meses postrasplante 
DN^de pacientes 
nuevos con 
litiasis biliar 
i iN° acumulado 
de pacientes 
con litiasis biliar 
Figura 14. Distribución temporal de la litiasis biliar 
84 
Resultados 
La litiasis fue intrahepática en el 18.2% (n=4), extrahepática en otros 
el 54.5% (n=12) e intrahepática y extrahepática en el 27.3% (n=6). Tabla 17. 
Tabla 17. Localización de la litiasis biliar 
Locallzación 
intrahepática ' 
extrahepática 
ambas 
Total 
N 
^^ ^^ B 
^- ,JUill.i.=^2' 
6 
22 
% 
-'.^^2X^--—'-
54,5 
27,3 
100,0 
La litiasis fue múltiple en 78.3 (n=18) y única en el 21.7% (n=5). Figura 15. 
Figura 15. CPRE: Litiasis (flecha) en un receptor de trasplante hepático 
85 
Resultados 
El cuadro clínico se caracterizó por colangitis y colestasis en el 56.5% (n=13) y 
colestasis aislada en el 43.4% (n=10). Tabla 18. El número de episodios de 
litiasis por paciente fue variable, el 82.6% (n=19) presentaron un episodio, el 
13.0% (n=3) dos y el 4.4% (n=1) tres. 
Tabla 18. Cuadro clínico Inicial de los pacientes con litiasis biliar 
Cuadro cliníco N 
Asintomatico ^ ^ 1 
Colestasis 9 
Colestasis y colangitis 11 
Pancreatitis 1 
Total 22 
% 
4,3 -^^^^Á 
43,5 
47,8 ^ ^ 
4,3 
100 
Todos los pacientes recibieron tratamiento médico, caracterizado por 
medicación en el caso de barro biliar o litiasis, endoscópico y/o quirúrgico, 
sobre todo en el caso de litiasis única. Tabla 19. 
En el 9.1% (n=2) se utilizó el ácido ursodesoxicólico por barro biliar. La CPRE 
con esfinterotomía endoscó-pica aislada en el 27.3% (n=6), o asociada a la 
colocación de una endoprótesis 22.7% (n=5) o dilatación 13.6% (n=3). En el 
4.5% (n=1) se utilizó la CTPH con buenos resultados iniciales aunque requirió 
cirugía para realizar una derivación biliodigestiva, tras CPRE+EE+endo-
prótesis+CPTH en el 9.1% (n=2) y en el 13% (n=3) fue necesaria la conversión 
a anastomosis hepáticoyeyunal. 
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El 95.5% de los pacientes presentó curación o mejoría y solo en el 22.7% (n=5) 
fue necesaria la intervención quirúrgica. 
Tabla 19. Tratamientos utilizados en la litiasis biliar 
Tratamiento 
Médico(a. ursodesoxicólico) 
Endóscópico / Radiológico 
-CPRE+dilatación+prótesIs 
-CPRE+esfinterotomía 
-CPRE+dilatación+EE+CPTH 
-CPTH 
Cirugía 
-Conversión a H-Y 
(Previo CPRE+EE+dil+CPTH) 
-Reconversión H-Y 
Total 
N 
2 
15 
5 
6 
3 
1 
5 
2 
3 
22 
% 
Curación 
9.0 2 
68.1 
22.7 4 
27.3 4 
13.6 2 
4.5 
22.7 
9.1 1 
13.6 1 
100 14 
Evolución 
Mejoría (%) 
1 
2 
1 
1 
100 
100 
80 
1 
1 
7 
No resp 
1 
1 
4.7. Evolución de la incidencia de complicaciones biliares en tres 
periodos de tiempo consecutivos 
Se realizó un estudio de la evolución de las complicaciones biliares desde el 
inicio del programa de trasplantes en el año 1986 hasta el año 2004. Para ello 
se dividieron los trasplantes en tres períodos consecutivos similares de tiempo: 
desde Marzo de 1986 a Diciembre de 1992 (155 trasplantes); 
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Enero de 1993 a Diciembre de 1997 (144 trasplantes) y Enero 1998 a 
Diciembre de 2004 (194 trasplantes), 
observándose una disminución de la incidencia de fístula y de litiasis en el 
último periodo respecto a periodos anteriores. Figura 16. 
I Fístula D Estenosis 
12.9% 
N-de 
complicaciones 
bilaires IO 
I Litiasis 
P=NS 
n U 
Fistula 
Estenosis 
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Período 1986-1992 
(n=155) 
20 
10 
5 
Periodo 1993-1997 
(n=144) 
17 
16 
6 
Periodo 1998-2004 
(n=194) 
16 
15 
3 
Figura 16. Evolución de las complicaciones biliares dividida en tres 
períodos de tiempo consecutivos: 1986-1992 (155 trasplantes), 
1993-1997 (144 trasplantes) y 1998-2004 (194 trasplantes). 
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4.8. Supervivencia del injerto en los pacientes con complicaciones 
biliares después del trasplante hepático, según el tipo de complicación 
La supervivencia al año del trasplante fue 100% para los pacientes con 
estenosis biliar, del 90% para los pacientes con litiasis y del 78% para los 
pacientes con fístula. A los 5 años la supervivencia fue 65%, 85% y 55%, 
respectivamente para los pacientes con estenosis, litiasis y fístula, y a los 10 
años fue de 55%, 45% y 52%, respectivamente. La supervivencia global ai final 
del periodo de seguimiento fue 56.8% para los pacientes con fístula y estenosis 
y del 41.67% para los pacientes con litiasis. Figura 17. 
Supe rv i venc ia compara t i va e n t r e las t r e s lesiones 
Fís tu la / Es tenos is / L i t i a s i s 
1 , 0 | J 
,8 • 
,7 • 
£ ,6 • 
•i .5 . 
8. ,4 • 
,3 . 
,2 • 
,1 . 
O,O 
C 
r^ [\ LH VA__^ 
^ — » 
) 2 4 6 8 10 12 14 16 1 8 2 
L E S I O N 3 
l i t iasis 
f í s tu la 
es tenos is 
O 
A ñ o s P o s t r a s p l a n t c 
Figura 17. Supervivencia del injerto según el tipo de complicación biliar 
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4.9. Repercusión de la complicación biliar sobre la supervivencia del 
injerto y del paciente 
Las características demográficas y generales del receptor, del donante y del 
trasplante fueron similares en los pacientes con y sin complicación biliar 
postrasplante. La aparición de complicación biliar disminuyó la supervivencia 
del paciente (p=0.053) y del injerto (p=0.02) respecto a los trasplantes 
realizados en el grupo control, que no presentó ningún tipo de complicación 
biliar después del trasplante (Figuras 16 y 17). La supervivencia del paciente al 
año, 5 años y 10 años del trasplante fue de 85%, 75%, y 75%, respectivamente 
en el grupo con complicación biliar, y del 99%, 95% y 82%, respectivamente en 
el grupo sin complicación biliar (p=0.002). La supervivencia global del paciente 
al final del estudio fue de 58.42% para el grupo con complicación biliar y del 
70.30% en el grupo sin complicación biliar. Figura 18. 
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después del trasplante hepático 
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La supervivencia del injerto al año, 5 años y 10 años del trasplante fue de 87%, 
62%, y 50%, respectivamente en el grupo con complicación biliar, y del 90%, 
75% y 72%, respectivamente en el grupo sin complicación biliar (p=0.052). La 
supervivencia global del injerto al final del estudio fue de 58.42% para el grupo 
con complicación biliar y del 70.30% en el grupo sin complicación biliar. Figura 
19. 
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Figura 19. Supervivencia del injerto con y sin complicación biliar 
después del trasplante hepático 
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4.10. Causas de muerte y de retrasplante en los pacientes con y sin 
complicación biliar después del trasplante. 
La sepsis, el rechazo crónico y la cirrosis biliar secundaria fueron las causas de 
muerte que desarrollaron los pacientes con complicación biliar después del 
trasplante; que en los que no desarrollaron esta complicación después del 
trasplante. Figura 20. 
Figura 20. Causas de muerte en pacientes con y sin complicación biliar 
después de un primer trasplante hepático. 
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Las complicaciones de las anastomosis vasculares (arterial y/o venosas) y las 
complicaciones de la anastomosis biliar fueron las causas más frecuentes de 
retrasplante en los pacientes que desarrollaron complicación biliar pos 
trasplante, mientras que la recidiva de la enfermedad original y el rechazo 
crónico fueron las causas más frecuentes de retrasplante en los pacientes que 
no desarrollaron complicación biliar después del trasplante. Figura 21 
I Pacientes con 
complicaciones 
biliares 
• Pacientes sin 
complicaciones 
biliares 
Figura 21. Causas de retrasplante en los pacientes con y sin 
complicación biliar postrasplante. 
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4.11. Factores de riesgo de desarrollo de complicación biliar después del 
trasplante hepático 
La edad del donante mayor de 50 años y del receptor mayor de 50 años, la 
presencia de rechazo crónico y el accidente cerebrovascular como causa de 
muerte del donante fueron factores de riesgo de desarrollo de complicación 
biliar en el análisis univariante. Tabla 20. 
Tabla 20. Factores de riesgo asociados al desarrollo de complicación 
biliar después del trasplante en el análisis univariante 
Variable 
Edad del donante mayor de 50 años 
Edad del receptor mayor de 50 años 
Rechazo crónico 
Accidente cerebrovascular como causa de 
muerte del donante 
P 
0.039 
0.035 
0.030 
0.046 
En el análisis multivariante, con un modelo de regresión logística, únicamente 
tres variables (edad del donante superior a 50 años. P<0.039, RR =1.7, 
IC[1.6-2.8]; edad del receptor superior a 50 años. P<0.035, RR = 1.6, IC[0.95-
2.7] y rechazo crónico. P<0.030, RR=2.0, IC[1.08-3.7] alcanzaron significación 
estadística independiente. Tabla 21. 
94 
Resultados 
Tabla 21. Factores de riesgo asociados al desarrollo de complicación 
biliar después del trasplante en el análisis multivariante 
Variable 
Edad del donante >50 años 
Edad del receptor >50 años 
Rechazo crónico 
P 
0.039 
0.035 
0.030 
Riesgo 
Relativo 
1.7 
1.6 
2 
Intervalo de 
Confianza 
1.6-2.8 
0.95-2.7 
1.08-3.7 
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5. DISCUSIÓN. 
La anastomosis biliar lia sido descrita desde siempre como el "talón de Aquiies" 
del trasplante hepático debido al gran número de complicaciones que de ella 
puedan derivarse. La incidencia de dichas complicaciones llegó a ser del 50% 
en las series históricas^. Aún hoy, a pesar de los avances en la técnica sigue 
siendo la complicación más frecuente con una incidencia global que varía entre 
el 10-20%^®^^*^^*'^  ®^. La técnica usada para la reconstrucción biliar ha sido un 
procedimiento que ha sufrido varios cambios en las últimas tres décadas, de 
hecho es el detalle técnico en el trasplante hepático para el que no se ha 
encontrado una solución ideal. Este hecho ha justificado las discusiones 
recun-entes sobre la técnica idónea en los congresos relacionados con el 
trasplante hepático. En los años 70, la anastomosis colédocoyeyunal con asa 
desfuncionalizada en Y de Roux, y la anastomosis colédococoiecisto-
coiedocíana fueron las más empleadas para la reconstrucción billar por Starzi y 
cols^. En la década de los 80, estos mismos autores documentaron mejores 
resultados con anastomosis colédococoledociana temninotemiinal y la 
utilización de tubo de Kehr. La anastomosis colédococoledociana constituye 
desde entonces el procedimiento de elección y fue ampliamente utilizada 
posteriomnente en los años 90 y hasta nuestros días. En la actualidad cuando 
ésta no es posible la anastomosis colédocoyeyunal sobre asa 
desfuncionalizada en Y de Roux son las dos técnicas quirúrgicas más utilizadas 
para el restablecimiento del transito biliar en el trasplante hepático*'. 
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En la evolución de la técnica de reconstrucción han surgido varías formas de 
tutorízar la vía biliar; ya sean sondas de Catell o Kehr, y se han realizado 
anastomosis con sutura continua o con puntos entrecortados, utilizando sutura 
absorísible o inreabsorbible. No obstante en muchos centros la morbilidad y 
mortalidad relacionada con los tutores ha provocado su no utilización. Una 
modificación en la técnica de anastomosis colédococoledociana es la descrita 
por el gmpo de Beríín que consiste en la ligadura de ambos extremos de la vía 
biliar y la anastomosis latero-lateral^ ^. Davidson y cols^^ han realizado un 
estudio comparando anastomosis ténnino-terminal y latero-lateral, sin encontrar 
diferencias entre ambas técnicas. Respecto a la utilización o no del tubo de 
Kehr han sido publicados varíos estudios en contra de su uso*^ •®^ •^*•®^^^ entre 
estos destaca el estudio retrospectivo realizado por Scatton y cols^ en 180 
receptores de un trasplante hepático. La conclusión de dicho estudio fue que es 
mayor el riesgo que el beneficio con el uso del tubo de Kehr, por lo que no 
recomienda la el uso del mismo^. Sin perjucio de que en la literatura médica 
existen cada vez más trabajos de investigación que muestran evidencia de las 
frecuentes complicaciones que surgen con el uso de tubo de Kehr, existen 
algunos estudios que muestran ventajas a favor de su uso®® '°®'^ °®. En nuestro 
grupo la reconstrucción colédococoledociana es realizada con uso selectivo del 
tubo de Kehr, utilizándolo cuando la vía biliar es muy fina, hay disparidad de 
calibre entre el donante y el receptor, el injerto es subóptimo (hígado añoso, 
esteatósico, étc), hay dificultades técnicas o a juicio del cirujano es necesaria 
su colocación. Un aspecto de capital importancia en este contexto es el 
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conocimiento de la anatomía biliar y del aporte sanguíneo adecuado derivado 
de la arteria hepática y que son imprescindibles para disminuir la incidencia de 
complicaciones biliares. En tal sentido, el grupo de Miami sugiere realizar 
colangiografía peroperatoría durante el ímplante^°l La anatomía de la artería 
hepática es relevante y es sabida su importancia en la reconstrucción biliar así 
como al evaluar las complicaciones relacionadas con el árbol biliar. Es un 
hecho bien conocido que los fenómenos de isquemia de la vía biliar están 
relacionados con diferentes procesos como trombosis y estenosis arterial o 
rechazo^^^, que repercuten sobre el aporte sanguíneo arterial de la vía biliar y 
se verán reflejados en fonna de fístulas o estenosis^°\ En nuestra serie se ha 
presentado este fenómeno en un 3,5% de las complicaciones biliares, lo cual 
coincide con otros estudios publícados^ .^ Desde el punto de vista terapéutico, 
en la década de los noventa se ha revolucionado el tratamiento de las 
complicaciones biliares por medio de altemativas quirúrgicas y no quirúrgicas. 
Relacionadas con estas últimas, innovaciones en el campo de la radiología 
intervencionista y de la endoscopia"^^^^ '°^'°*. 
La incidencia global de las complicaciones biliares en nuestra serie fue del 
18.4%, en un seguimiento de 16 años, incidencia similar a la descrita en la 
literatura, que oscila entre el 9-20%. La diferencia en las cifras depende de la 
definición empleada para considerar una complicación biliar^ °^° ^ °\ En muchos 
estudios los seguimientos son a corto plazo por lo que solo recogen estenosis y 
fístulas, dejando fuera las litiasis, que, como es bien sabido se incrementan con 
el paso de los años. En nuestra serie el periodo de seguimiento es mas largo 
99 
Discusión 
que en vanos de los estudios publicados previamente. Además, en muchos de 
ellos se enfoca el estudio en una sola complicación sin considerar giobalmente 
a las tres más frecuentes: fístula o fuga, estenosis y bairo biliar o "siudge". En 
la fase inmediata postrasplante, las alteraciones del perfil bioquímico hepático 
obdedecen a un origen multifactoríai. En receptores de un trasplante hepático 
la interferencia en la captación, transferencia y secreción biliar causada por 
lesión hepatocitaria y/o de colangiocitos se manifiesta como colestasis. A 
pesar de que la mayoría de tales eventos son subclínicos, la colestasis severa 
puede estar asociada a daño hepático irreversible que requerirá un retrasplante 
como única solución. Por todo ello el origen de estas alteraciones debe ser 
detemninado con precisión y debe distinguirse entre una complicación 
mecánica (fístula, estenosis) y un problema médico, ya sea inmunológico 
(rechazo), infeccioso (CMV, VHC), iatrogénico, etc^ °®. 
En general, la evaluación precoz de la integridad de la vía biliar debe ser un 
paso esencial en todo paciente que presenta alteraciones de la función 
hepática después de un trasplante hepático. En algunos grupos se propone la 
realización de la colangiografía en el donante^^°^, en otros la biopsia post-
reperfusión para el diagnóstico precoz de las complicaciones biliares y el 
rechazo celular® *^ incluso en algunos más se utiliza la exploración 
colangiográfica bajo protocolo. Algunos autores preconizan la práctica de la 
colangiografía se practica entre el cuarto y séptimo día postoperatorio, mientras 
que otros aconsejan su realización entre el décimo cuarto y vigésimo primer 
día, con índices adecuados de sensibilidad y especificidad para 
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la detección de las complicaciones biliares similar en ambos grupos^^**. 
En nuestro grupo se realiza una colangiografía transkehr cuando hay alguna 
sospecha de complicación biliar fundamentada por la presencia de ictericia, 
alteración del perfil hepático o dilatación de la vía biliar por ecografía abdominal, 
cuando no existe tubo de Kehr o se ha realizado anastomosis biliodigestiva se 
puede realizar una CPRE o una colagioresonancia. 
La retirada del tubo de Kehr se realiza en un amplio margen de tiempo en el 
postrasplante, éste período oscila entre la sexta semana y el sexto mes^. 
Nuestra política a este respecto es la retirada previo control colangiográfico al 
tercer mes postrasplante. 
La realización de este trabajo nos ha pennitido la comparación con otros 
estudios^ "^^ " °^ . La incidencia de complicaciones, la presencia de fístula, litiasis y 
estenosis, las características de los pacientes, y los factores de riesgo, son 
similares a los descritos en dichos estudios. En nuestra experiencia se 
presentan con mayor frecuencia las fístulas con respecto a las estenosis 8.8% 
vs. 7.0%, mientras que en estudios previos como el de Grief y cois'" las 
estenosis son más frecuentes que las fístulas. Otro aspecto importante es 
insistir en la definición de complicación biliar, ya que la incidencia de las 
complicaciones biliares dependerá de cómo se definan y como se cuantifíquen. 
De tal manera que en varias ocasiones una fístula biliar puede ser una 
manifestación precoz de una trombosis arterial, por lo que, ante una 
complicación biliar debe ponerse en marcha un estudio para descartar una 
complicación arterial y planificar su tratamiento, que puede ser quirúrgico o 
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mediante radiología intervencionista, si bien desgraciadamente en no pocas 
ocasiones la solución definitiva pasa por la realización de un retrasplante^^°' ^". 
El tratamiento de las complicaciones biliares representa un abanico de 
opciones médicas, endoscópicas, radiológicas y quirúrgicas. En muchas 
ocasiones será necesaria la combinación de varias de ellas, todo dependerá 
del tipo y localización de la complicación biliar. Es necesario enfatizar que es 
importante el momento de presentación ya que las complicaciones que se 
presentan durante los primeros dos años postrasplante son más susceptibles 
de curación con respecto a las que aparecen a más largo plazo. 
Fístulas 
En nuestra serie hubo 56 episodios de fístula biliar en 56 pacientes, lo que 
representa una incidencia global del 8.3%. La cifra es más baja en el trabajo de 
Greif y cols^ donde las fístulas constituyeron el 3.2%, sin embaído ésta cifra 
fue aún más baja en el trabajo de Verran y cols''^' con un 1.6%. En este grupo 
no utilizan tubo de Kehr. Las fístulas biliares aparecieron precozmente en el 
postoperatorio. El tiempo medio de aparición fue de 30 días. El 25% fueron 
diagnosticadas el día decimocuarto y el 50% se presentaron el día 30 postope-
ratorio. Por otra parte en el 75% de las fístulas el diagnóstico fue realizado 
durante los primeros 60 días postrasplante. Esto se corresponde con las cifras 
publicadas por varios autores**^En nuestra serie, las fugas relacionadas con la 
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retirada del tubo de Kehr se corresponden al 32.4% y el 67.6% restante no 
estuvieron relacionadas con el Kehr. Esto significa que en una tercera parte de 
nuestros pacientes el tubo de Kehr está relacionado con las fugas biliares 
comparado con el 20-30% referido en la literatura'"*'^**. 
El cuadro clínico de los pacientes se caracterizó por una peritonitis en el 91.1% 
de los casos aunque de manera atípica. En el 15.6% la fístula biliar se asoció a 
peritonitis biliar con formación de un biloma. El diagnóstico inicial de muchas de 
éstas fístulas se realiza inicialmente con el uso de la ecografía como es 
habitual en otras series^ aunque en nuestro grupo se diagnosticaron con el uso 
de colangiopancreatografía retrógrada endoscópica (CPRE) en el 90% de los 
pacientes. 
Estos datos no pueden ser comparados ampliamente con otros, ya que en la 
mayoría de ellos hay poca infomiación contrastada relacionada con el cuadro 
clínico y el abordaje diagnóstico. 
Desde el punto de vista terapéutico el manejo de éstas complicaciones fue 
conservador en el 16.1% de los casos, mediante abordaje endoscópico (CPRE) 
en el 25% y radiología intervencionista (CPTH) en el 5.4%. Los pacientes 
tratados quinirgicamente conrespondieron al 48.1%. Se recolocó el Kehr y se 
reconstruyó la anastomosis coledococoledociana temiino-terminal en el 17.9% 
o se reconvirtió la anastomosis coledococoledociana en una anastomosis 
hepáticoyeyunal en el 30.4%. En el 7.1% se reconstruyó la anastomosis 
hepático yeyunal. En general en casi todas las series el tratamiento empleado 
para las fistulas biliares fue quirúrgico entre el 50-60% de 
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los casos, en el resto se emplearon alternativas no quirúrgicas que oscilaron 
entre el tratamiento conservador, endoscópico y radiológico en porcentajes 
similares a los nuestros"^ "^  ®^. En comparación, existe un grupo con 379 
trasplantes que empleó en solo el 18% el tratamiento quinírgico, mientras que 
en el 82% restante el tratamiento fue conservador con buenos resultados^^ .^ 
Respecto a los resultados en el 46.4% de nuestros pacientes se consiguió la 
curación y mejoría en el 23.2%. Sin embargo el 23.2% de los pacientes 
restantes no respondieron al tratamiento inicial y fueron derivados a cirugía. El 
7.1% de los pacientes con fístulas de la vía biliar fueron retrasplantados. Hubo 
11 muertes relacionadas con la fístula, 9 en receptores de un primer trasplante, 
uno en un receptor de un segundo trasplante y otro paciente presentó la fístula 
tanto en el primer como en el segundo trasplante. Nuestra mortalidad por fístula 
biliar fue del 2.3% oscilando en la mayoría de las series entre el 1-6%^^  
Estenosis biliar 
Respecto a la estenosis apareció en 46 pacientes, con una incidencia de 9.33% 
tras un primer trasplante, mientras que tras un retrasplante se presentó en 
cuatro pacientes con un incidencia global del 6.25%, solo un enfemio desarrolló 
estenosis en el primer y segundo trasplante. Comparativamente Coionna y 
cols*^ refieren una incidencia de estenosis biliar del 4%, Grief y cois'" del 5.1%, 
mientras que Thethy y cols"^ comunican el 9%. El tiempo medio de 
presentación fue de 12.43±20.4 meses postrasplante con una mediana de 4.3. 
104 
Discusión 
El 32.6% de las estenosis se diagnosticaron durante el primer mes y el 50% de 
los diagnósticos estaban realizados al cuarto mes postraspiante. En varías 
series el tiempo de presentación de las estenosis fue entre el tercer y sexto 
P^ gg43^ .48,94.112 |_g gstenosls fue única en 89.1%, y múltiple en el 10.8% de los 
pacientes como en otras series** ^ *\ 
La estenosis fue anastomótica en el 82.6%, no anastomótica en el 10.9 %, y 
mixta en el 4.3%. La incidencia de disfunción del esfínter de Oddi fué del 2.2%. 
La literatura revisada es similar coincide con nuestra serie en estos aspectos*^ 
44,48. 112 g| cuadro clínico fue caracterizado por colestasis en el 45.6% y 
colestasis más colangitis en el 54.2%. El tratamiento fue conservador en el 
4.3% de los pacientes, endoscópico mediante CPRE en el 13.0%, CPRE con 
EE mas dilatación y colocación de endoprótesis en 26.08%, CPTH aislada en el 
4.3%, CPRE más CPTH en el 8.6%; quirúrgico, mediante recolocación del tubo 
de Kehr con reconstmcción de la anastomosis colédoco-colédoco fue preciso 
en el 24.3%, conversión a anastomosis hepaticoyeyunal en el 28.2%, 
reconstrucción de anastomosis hepaticoyeyunal en el 6.5%, resección de 
neuroma de amputación de la vía biliar en el 2.1% y drenaje de una compresión 
extrínseca en el 2.1%. Resumiendo, la CPRE fue utilizada en el 54.3% de los 
pacientes y fue el tratamiento inicial, mientras que la CPTH fue utilizada 
aisladamente en 13,6%, en el 41.3% de los pacientes el tratamiento fue la 
cirugía. Se decidió el tratamiento quirúrgico sobre todo en pacientes que no 
respondieron al tratamiento endoscópico, después de tres o más sesiones de 
dilatación y/o colocación de endoprótesis, con intervalo de tres a cuatro meses 
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entre cada dilatación y/o que tampoco respondieron a dilatación por CPTH. 
En el 15.2% la radiología intervencionista con CPTH fue utilizada. Respecto a 
la respuesta terapéutica en el 41.3% de los pacientes se consiguió la curación, 
mientras que en el 41.3% experimentaron mejoría, el 10.8% no respondieron al 
tratamiento y fallecieron en relación con la estenosis o complicaciones 
derivadas de la misma. Finalmente el 5.4% requirieron un retrasplante para 
solucionar la estenosis tras varios intentos terapéuticos de solución 
multidisciplinar. El abordaje terapéutico coincide con lo referido en la literatura 
que inicialmente fue no quirtirgico con el uso de CPRE según Tliethy'", y de 
CTHP acorde a Colonna*^ Verran'^, Thethy^^^ Roumilac^^^ y finalmente 
quirúrgico en el 50%, aunque Greif y cols^ emplearon la cirugía como 
tratamiento en el 75.5% con buenos resultados. 
Síndrome de ocupación biliar. Litiasis biliar 
En relación con el síndrome de ocupación biliar o litiasis biliar fue diagnosticado 
en 22 pacientes, con una incidencia de 4.46% en los receptores de un 
primer trasplante y en un receptor de un segundo trasplante. Greif y cols^ 
describen una incidencia del 1.6% y Thethy y cols"^ del 1.5%. Nuestra 
incidencia es elevada probablemente porque los estudios previos tienen un 
menor tiempo de seguimiento. La litiasis se presentó aislada en el 43.4% de 
los casos, asociada a estenosis en el 30.4%, asociada a fístula en el 21.7% y 
en el 4.5% se asoció a estenosis y fístula. 
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El tiempo medio de presentación, fue de 17.03±22.16 meses. El 36.4% se 
diagnosticaron al tercer mes y el 54.5% al cuarto mes postrasplante. Sin 
embargo, el 77.3% se diagnosticó al mes 21° lo que constituye un periodo 
amplio de presentación a largo plazo Respecto a la localización de la litiasis, 
fue intrahepática en el 18.2%, extrahepática en el 54.5% y mixta en el 27.3% 
pacientes. Por lo que se refiere al numero de cálculos, fue múltiple en el 78.3% 
y única en el 21.7% de los casos. En la literatura no son explícitos los datos 
respecto a la localización, el número de episodios, o el tipo de obstrucción, por 
lo que es difícil establecer comparaciones con nuestros resultados. El tiempo 
de presentación tampoco estaba definido en las pocas series publicadas y en 
éstas la presentación fue posterior al primer año postrasplante. 
El cuadro clínico fue variable y caracterizado por colangitís y colestasis en el 
56.5% y solo colestasis en el 43.4%. El número de episodios de litiasis por 
paciente fue en el 82.6% único, el 13% presentó dos episodios y el 4.4% tres. 
El 90% de los diagnósticos fueron realizados por ea^rafía y/o CPRE. 
Todos los pacientes recibieron tratamiento médico, caracterizado por 
medicación (Ursochol® 150 mg 3-4 comprimidos al día) en el caso de ban-o 
biliar o litiasis, endoscópico y/o quirúrgico, sobre todo en el caso de litiasis 
única. En el 9.1% de los casos se utilizó el ácido ursodesoxicólico ya que 
presentaban barro biliar, también llamado "sludge". La variante terapéutica más 
frecuente fue la CPRE más EE en el 27.3%, CPRE más EE con colocación de 
endoprótesis en el 22.7%, y combinación de técnicas endoscópicas más 
radiológicas (CPTH mas CPRE y EE con dilatación) en el 13.6%. 
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En el 4.5% se utilizó la CTPH aislada con buena respuesta. Finalmente se 
requirió cirugía mediante derivación biliodigestiva, después de varios intentos 
endoscópicos y radiológicos en el 9.1%. En el 13.6% fue necesaria la 
conversión a anastomosis hepáticoyeyunal sin tratamientos previos. El 95.5% 
de los pacientes estaban curados o con mejoría tras el primer tratamiento y 
solo en el 22.7% se requirió el uso de la cirugía para resolver la litiasis. Estas 
cifras son similares a las referidas por Tung y cols *^^  y Pfau y cols *^^ . 
En la mayoría de los trabajos la CPRE constituyó la herramienta terapéutica 
inicial en más del 50% según Davidson^ ,^ y Roumilhac^^ ,^ sin embargo; autores 
como Gríef y cols^ o Verran'*^ prefieren el tratamiento quirúrgico para éste tipo 
de complicación aunque éstos últimos autores empleaban en la reconstrucción 
biliar la anastomosis coledoco-colecisto-coledocal, lo cual puede favorecer un 
sesgo en los resultados. 
Valoración final 
Al analizar de manera global y específica cada complicación no observamos 
que las complicaciones biliares influyeran de manera decisiva sobre la 
mortalidad, ya que solo el 3,1% de los pacientes fallecieron en relación con la 
misma, por debajo de otras complicaciones postrasplante. Al hacer la 
comparación de las curvas de supervivencia entre los dos grupos de casos y 
controles no hubo diferencia estadísticamente significativa. Sin embargo la 
diferencia de la supervivencia del injerto fue significativamente menor en el 
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grupo de las complicaciones biliares (P<0.0005). 
El retrasplante también influyó sobre la supervivencia con significación 
estadística sobre el grupo de pacientes con complicaciones biliares (P<0.05). 
En el estudio de Greif y cois*'^ ' la mortalidad relacionada con las complicaciones 
biliares fue del 9.6%, es decir casi tres veces más alta que en nuestra serie. 
Este estudio se eligió como referente porque es el de mayor número de 
pacientes con complicaciones biliares publicado. 
Al realizar el análisis multivaríante encontramos cuatro parámetros importantes 
y significativos que están relacionados con la aparición de complicaciones 
biliares: la edad del donante y del receptor, ya que cuando sobrepasan los 50 
años existen 1.6 y 1.7 veces más posibilidades respectivamente de que se 
presente una complicación biliar. Por otra parte, el rechazo crónico constituye 
un factor de riesgo para desarrollar una complicación biliar, dos veces más que 
en un paciente que no presenta rechazo. Y finalmente, el haber presentado una 
complicación biliar previa favorece la aparición de una segunda complicación 
con un riesgo 1.5 veces superior ha cuando no ha habido dicha (^implicación. 
Es difícil definir a largo plazo el papel que desempeña el rechazo celular y 
ductopénico sobre el epitelio biliar en las complicaciones biliares, no en el 
contexto descrito de la trombosis arterial con lesiones isquémicas, sino en el 
momento inicial y en el lento progreso que condiciona la fonnación de las 
fístulas, litiasis y estenosis. Finalmente desde el punto de vista profiláctico la 
mejor manera de disminuir la incidencia de CB, pasa por desan-ollar una 
técnica quirúrgica exquisita, tanto en el donante como en el receptor, en este 
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sentido se deber tener especial atención en la reconstrucción para asegurar 
una anastomosis biliar bien irrigada, sin redundancia ni tensión y 
con vascularización correcta de los muñones anastomóticos. Por ello es 
necesario evitar la disección excesiva de la v¡a biliar en el proceso de 
obtención del órgano y también en el receptor. Así como evitar la utilización 
excesiva del electrocauterio debe ser abolida de la zona de los muñones 
anastomóticos. 
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6. CONCLUSIONES 
1. La recostrucción biliar sigue siendo una causa frecuente de morbilidad 
en los pacientes sometidos a trasplante hepático con injerto entero de 
cadáver, ya que en nuestra experiencia con 557 trasplantes hepáticos, la 
incidencia de complicaciones biliares fue del 19,34%. 
2. La fístula biliar, fue la complicación biliar más frecuente, apareciendo en 
el 8,3% de los primeros trasplantes y constituyendo el 45,16% de todas 
las complicaciones biliares. 
3. La fístula biliar suele aparecer precozmente y ei 50% de los episodios en 
el primer mes, y el 32.4% de los episodios estuvo relacionado en nuestra 
serie con la retirada del tubo de Kehr. 
4. La peritonitis es la manifestación clínica más frecuente de la fístula biliar 
y precisó en casi la mitad de los casos confección quirúrgica, pudiéndose 
resolver mediante técnicas invasivas no quirúrgicas el resto de los 
episodios. 
6. La estenosis biliar fue la segunda complicación biliar más frecuente, 
apareciendo en el 9,3% de los primeros trasplantes y constituyendo el 
37,09 % de todas las complicaciones biliares. 
6. La estenosis biliar fué anastomótica en el 82.6% de los casos, apareció 
más tarde que la fístula, con una mediana de 4.3 meses, y en el 54.2% 
de los casos su presentación fue una colangitis, precisando corrección 
quirúrgica en el 41.3% de los episodios. 
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7. La litiasis biliar fue la menos frecuente de las complicaciones biliares, 
apareciendo en el 4,4% de los primeros trasplantes y constituyendo el 
17,74 % de todas las complicaciones biliares. 
8. La litiasis biliar, extrahepática (54,3%) y múltiple en el 78,3% de los 
episodios, fue la complicación biliar de aparición más tardía, con una 
media de aparición de 17.03 meses, y en el 47,8% de los casos se 
presentó clínicamente en fomia de colangitis y colestasis, precisando 
corrección quirúrgica en el 22,7 % de los episodios. 
9. La edad del donante y del receptor superior a 50 años fueron factores de 
riesgo de complicación biliar en el análisis multivariante. 
10. Se observó una tendencia a menor incidencia de complicación en la vía 
biliar en los trasplantes realizados durante los últimos siete años 
analizados en relación a periodos previos, fundamentalmente a 
expensas de reducción en la incidencia de fístula biliar. 
11. La complicaciones biliares, y de manera especial la fístula billar, 
disminuye la supervivencia del injerto y del paciente con diferencia 
estadísticamente significativa en relación a los pacientes que no 
desarrollan complicaciones. La causa de muerte más frecuente en estos 
pacientes es la sepsis. 
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A P É N D I C E i 
INCIDENCIA, REPERCUSIÓN CLÍNICA Y FACTORES DE RIESGO DE LAS 
COMPLICACIONES DE LA VIA BILIAR EN PACIENTES QUE HAN 
RECIBIDO UN TRANSPLANTE HEPÁTICO. 
1 .-Datos generales del receptor 
-Fecha: 
-Numero: 
-Nombre receptor: 
-Numero historia: 
-Edad receptor: 
-Sexo receptor: V / M 
-Enfermedad de base: (CÓDIGO) 
2.-Datos generales del donante 
-Edad donante: 
-Sexo donante: 
-Solución preservación: COLLINS /WISCONSIN 
-Anastomosis biliar: C-C / H-Y 
-Causa de muerte del donante:(CÓDIGO) 
-Parada cardiaca donante: SI / NO 
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3.- Factores de riesgo 
-Trombosis arterial: SI / NO precoz / tardía 
-Compatibilidad A-B-0: idéntico / compatible / incompatible 
-Periodo de isquemia (min.): 
-Fase anhepatica (min.): 
-CMV: ESTADO 
D- /R-
D + /R-
D- /R + 
D + /R + 
-Rechazo agudo injerto: SI / NO 
*Tiempo de aparición post-tx 
*Corticosensible: S I / NO 
*Cort¡corresistente: SI / NO 
*Uso de 0KT3: SI / NO 
Rechazo crónico: 
*SI / NO 
*Tiempo de aparición post-TX (días) 
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4.-Complícación de la vía biliar 
Litiasis (síndrome ocupacional): SI / NO 
-Tiempo de aparición post-tx: 
-Localización: VB intrahepatica / extrahepatica /ambas 
-Única / múltiple 
-Repercusión clínica: 
^Ninguna 
"Colestasis 
*Colestasis+ colangitis 
*Pancreatitis 
-Tratamiento: SI / NO: 
*CPRE + EE US + endoprótesis / dilatación 
*CPTH: RX intervencionista 
XIRUGIA (RECONVERSIÓN H-Y) 
*Tto. médico: ácido ursodesóxicolico 
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-Respuesta: 
*Curación 
•Mejoría 
"No respuesta / fallecimiento 
*Retrasplante 
-Precisó o prolongó ingreso hospitalario: si / no 
-Número de episodios 
Fístula: SI / NO 
-Tiempo de aparición post-tx 
-Relación con retirada tubo de kehr: si / no 
-Repercusión clínica: 
*Ninguna 
*Ascitis 
"Peritonitis 
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-Tratamiento: SI / NO 
*CPRE 
*CTHP 
*CIRUGÍA: T-T/ H-Y / RECONSTRUCCIÓN O RECONVERSIÓN H-Y 
-Respuesta al tratamiento: 
*Curación 
•Mejoría 
*No respuesta/ fallecimiento 
"Retrasplante 
-Precisó o prolongó ingreso hospitalario: SI / NO 
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Estenosis: sí / no 
-Tiempo de aparición post-tx 
-Única / múltiple 
-Anastomótíca / no anastomótica 
-Repercusión clínica: 
^Ninguna 
*Colestasis 
*Colestasis + colangitis 
-Tratamiento 
*CPRE 
*CPTH 
•CIRUGÍA: RECONVERSIÓN H-Y 
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-Respuesta al tratamiento 
•Curación 
*Mejoría 
*No respuesta / fallecimiento 
•Retrasplante 
-Preciso o prolongo ingreso hospitalario: si / no 
Estado en la ultima revisión : D / M / A 
-Estado del paciente 
*Vivo 
*Muerto 
*Fecha: 
•Causa: 
• Relación con problema biliar: si / no 
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-Estado del injerto última revisión: 
*Funcionante 
*Retrasplante. fecha / causa 
*Bioquímica al diagnóstico: 
-BR 
-GOT 
-GPT 
-GGT 
-FA 
-Albúmina 
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